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Vorwort 
 
Die vorliegende Dissertation ist im Rahmen der Forschungsprojekte zu emotionalen und 
kognitiven Verarbeitungsprozessen schizophrener Patienten an der Klinik und Poliklinik für 
Psychiatrie und Psychotherapie der Heinrich-Heine-Universität Düsseldorf sowie der Klinik 
für Psychiatrie und Psychotherapie des Universitätsklinikums Aachen entstanden.  
Patienten mit Schizophrenie zeigen bekanntermaßen Beeinträchtigungen im emotionalen und 
kognitiven Bereich, welche mit veränderten zerebralen Korrelaten einhergehen. Über die 
Interaktion emotionaler und kognitiver Prozesse und deren zerebrale Substrate ist bei 
Patienten mit Schizophrenie jedoch bisher wenig bekannt. Zudem gilt es als nach wie vor 
umstritten, ob die emotional-kognitiven Beeinträchtigungen durch standardisierte Übungen 
positiv veränderbar sind. 
Im Rahmen der vorliegenden Dissertation sollten daher die hirnfunktionellen Auffälligkeiten 
schizophrener Patienten im Zusammenhang mit emotionalen und kognitiven Prozessen und 
Leistungen untersucht werden. Zudem sollten relevante verhaltenstheoretische und 
hirnfunktionelle Erkenntnisse zu den Mechanismen emotional-kognitiver Interaktionsprozesse 
gewonnen werden. Ein weiteres Ziel der Arbeit bestand darin, festzustellen, ob die 
Auffälligkeiten schizophrener Patienten im Hinblick auf emotional-kognitive Leistungen 
durch standardisiertes Training modifizierbar sind. Im Mittelpunkt standen hierbei die 
zugrunde liegenden zerebralen Korrelate und deren potentielle Reorganisation. 
Zu diesen Zwecken wurden zwei fMRT-Untersuchungen unter Verwendung zweier 
unterschiedlicher Paradigmen durchgeführt. 
In einer Studie zur Untersuchung des Effektes eines standardisierten Trainings auf die 
Emotionsdiskriminationsfähigkeiten schizophrener Patienten wurden 20 subakut schizophrene 
Patienten sowie zehn gesunde Kontrollprobanden während der Bearbeitung einer 
Emotionsdiskriminationsaufgabe mittels fMRT untersucht. Zehn der 20 Patienten nahmen an 
einem sechswöchigen, standardisierten verhaltenstherapeutischen Training teil, welches 
darauf abzielte, die Defizite schizophrener Patienten im Bereich der Wahrnehmung und 
Unterscheidung emotionaler Gesichtsausdrücke zu verbessern. Sämtliche 
Untersuchungsteilnehmer wurden zweimalig im Abstand von sechs Wochen 
kernspintomographisch untersucht. So sollten potentielle trainingsassoziierte Modifikationen 
in der Leistung sowie in den zugrunde liegenden hirnfunktionellen Korrelaten isoliert werden.  
In einer weiteren Studie wurde der Effekt negativer Stimmungsinduktion (mittels 
olfaktorischer Stimulation) auf die kognitive Leistung im Rahmen eines n-back Paradigmas 
exploriert. Der Untersuchungsfokus richtete sich hierbei auf die zerebralen Substrate, welche 
mit dem Zusammenspiel der beiden Verarbeitungsprozesse assoziiert waren. Von besonderem 
Interesse waren hierbei die Aktivierungsdifferenzen zwischen Patienten mit Schizophrenie 
und Gesunden. Untersucht wurden hierfür 17 Patienten sowie 17 gesunde Kontrollprobanden.  
Dank 
 
Mein Dank gilt ganz besonders Prof. Dr. Dr. Frank Schneider, der mir die Gelegenheit zur 
Durchführung der vorliegenden Dissertation gab, der mir ermöglichte, an Fortbildungen sowie 
nationalen und internationalen Kongressen teilzunehmen und der mein wissenschaftliches 
Arbeiten durch wertvolle Anregungen förderte und unterstützte. 
Zudem danke ich Prof. Dr. Klaus Willmes-von Hinkeldey, der sich bereit erklärt hat, als 
Koreferent zur Verfügung zu stehen und der mir abschließend noch einige relevante Hinweise 
und Ideen vermittelte. 
Mein ganz besonderer Dank gilt darüber hinaus Frau Dr. Ute Habel, die mir im Rahmen der 
Datenerhebung und –Auswertung stets hilfreich und unterstützend zur Seite stand. Frau Dr. 
Martina Klein hat mich insbesondere in der Endphase der Dissertation intensiv beraten und 
betreut, wofür ich ihr an dieser Stelle meinen tiefen Dank ausdrücken möchte. 
Ich bedanke mich ferner bei dem Arbeitsgruppenleiter Prof. Dr. Tilo Kircher sowie den 
Mitarbeitern der Forschungsgruppe funktionelle Bildgebung der Klinik für Psychiatrie und 
Psychotherapie des Universitätsklinikums Aachen, Thilo Kellermann, Volker Backes, Nina 
Seiferth, Renate Thienel, Sabrina Weber und im Besonderen bei Katharina Pauly, die mir 
unermüdlich zu jeder Tages- und Nachtzeit unterstützend zur Seite stand. Ferner bin ich den 
Mitarbeitern des Instituts für Medizin des Forschungszentrums Jülich, hier insbesondere Prof. Dr. 
N. Jon Shah, Prof. Dr. Karl Zilles, Petra Engels und Dr. Tony Stöcker zu Dank verpflichtet. 
Zudem danke ich meiner Mutter, die sich viel Zeit für die Überarbeitung der vorliegenden 
Dissertation genommen hat.   
Zuletzt danke ich all jenen, die sich bereit erklärt haben, an der Untersuchung teilzunehmen und 
ohne deren Mitwirken die vorliegende Arbeit nicht zustande gekommen wäre.  
 
Abkürzungsverzeichnis 
 
ACC     Anteriorer zingulärer Kortex 
ANOVA    Analysis of Variance  
ANCOVA    Analysis of Covariance 
BA     Brodmann Areal 
BOLD     Blood-Oxygenation-Level-Dependent 
BZT     Buchstaben-Zahlen-Test 
CPT     Continuous Performance Test 
DLPFC    Dorsolateraler Präfrontalkortex 
DSM     Diagnostic and Statistical Manual 
EDA     Elektrodermale Aktivität 
EPI     Echo-Planar-Imaging 
ER     Event-Related 
ESR     Emotional Self Rating     
F     F-Wert in der Varianzanalyse 
FDR     False Discovery Rate 
(f)MRT    (funktionelle) Magnetresonanztomographie 
FOV     Field Of View 
FWR     Family Wise Error Rate 
GLM     General Linear Model 
HAWIE-R Hamburg Wechsler Intelligenztest für Erwachsene 
(revidierte Fassung) 
HF     Hochfrequenz 
HRF     Hemodynamic Response Function 
ISI     Interstimulusintervall 
M     Mittelwert 
MNI-Koordinaten Koordinaten nach der Konvention des Montreal 
Neurological Institut 
MWT-B    Mehrfachwahlwortschatztest 
M0     Längsmagnetisierung 
MXY     Transversalmagnetisierung 
n     Anzahl (einer Stichprobe)     
n.s.     nicht signifikant 
OFC     Orbitofrontaler Kortex 
p     Signifikanzwert      
PANAS    Positive and Negative Affect Scale 
PANSS    Positive and Negative Syndrome Scale 
PET     Positronenemissionstomographie 
PFC     Präfrontalkortex 
rCBF     Regional Cerebral Blood Flow 
SAM     Self-Assessment-Manikin 
SD     Standard Deviation 
SE     Standard Error 
SPECT    Single Photon Emission Computed Tomography 
SPM     Statistical Parametric Mapping 
SNR     Signal-to-Noise-Ratio 
SOA     Stimulus-Onset-Asynchrony 
t     t-Wert im T-Test      
TE     Echozeit 
TMT     Trail-Making Test 
TR     Repetitionszeit 
T1     Längsrelaxationszeit 
T2*     Querrelaxationszeit 
UPSIT     University of Pennsylvania Smell Identification Test 
Überblick 
 
Der Fokus der vorliegenden Arbeit richtet sich auf die Exploration der zerebralen Substrate, 
welche emotionalen und kognitiven Verarbeitungsprozessen bei Gesunden und Patienten mit 
Schizophrenie zugrunde liegen. Beschrieben werden die Resultate zweier Studien, in welchen 
das Zusammenspiel emotionaler und kognitiver Prozesse mittels fMRT untersucht wurde. 
Daher soll im folgenden theoretischen Teil der Arbeit im ersten Abschnitt auf die kognitiven 
Verarbeitungsprozesse, deren zerebrale Substrate sowie auf die verhaltensbezogenen und 
hirnfunktionellen Auffälligkeiten schizophrener Patienten im Zusammenhang mit kognitiven 
Prozessen näher eingegangen werden. Da in der zweiten Studie der Effekt eines 
standardisierten Trainings auf die Diskriminationsleistungen schizophrener Patienten mittels 
fMRT untersucht wurde, behandelt der darauf folgende Abschnitt des theoretischen Teils der 
Arbeit Emotionsdiskriminationsprozesse und deren zerebrale Substrate. Auch hier soll erneut 
im Besonderen auf die Auffälligkeiten, welche bei schizophrenen Patienten im Rahmen der 
Unterscheidung und Interpretation von Emotionen diskutiert werden, detaillierter eingegangen 
werden. Zudem werden die jüngsten Resultate weiterer Studien zur Untersuchung von 
Trainingseffekten vorgestellt und diskutiert. Da in der vorliegenden Studie zur Exploration 
kognitiv-emotionaler Interaktionsprozesse die Methode der olfaktorischen Stimulation als 
Mittel zur Stimmungsinduktion eingesetzt wurde, sollen im darauf folgenden Abschnitt die 
Grundlagen olfaktorischer Verarbeitungsprozesse sowie die Besonderheiten bei 
schizophrenen Patienten im Zusammenhang mit der Wahrnehmung und Verarbeitung von 
Gerüchen dargestellt werden. Schließlich sollen die jüngsten Befunde verhaltenstheoretischer 
sowie bildgebender Studien zum Zusammenspiel zwischen Emotion und Kognition aufgezeigt 
werden, bevor nach einer allgemeinen Darstellung der Methode der funktionellen 
Magnetresonanztomographie Methoden und Ergebnisse der vorliegenden Studien beschrieben 
werden. Die Arbeit schließt mit einer Diskussion der Ergebnisse. 
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 1. DIE SCHIZOPHRENIE 
 
1.1 Diagnose und Krankheitsverlauf 
1896 beschrieb Emil Kraepelin (1865-1926) das Krankheitsbild der Schizophrenie als „Dementia 
Praecox“ – frühzeitige Demenz. Mit dieser Bezeichnung stellte Kraepelin besonders den frühen 
Beginn der Erkrankung in den Vordergrund. Der Begriff Schizophrenie wurde erst 1911 von Eu-
gen Bleuler (1857-1939) eingeführt und sollte die Spaltung (σκιζειν, altgriechisch spalten) von 
Denken, Affekt und Verhalten der betroffenen Patienten kennzeichnen. Wenngleich der Begriff 
der Spaltung das Krankheitsbild nur unzulänglich charakterisiert, so betreffen die wesentlichen 
Symptome tatsächlich in erster Linie die von Bleuler aufgeführten Bereiche des Denkens, der 
Emotion und des Verhaltens:  
So stellen formale Denkstörungen eines der charakterisierenden Merkmale der schizophrenen 
Erkrankung dar. Diese machen sich besonders in Zerfahrenheit, Gedankenabreißen, gelockerten  
Assoziationen sowie einem beschleunigten oder verlangsamten Gedankenablauf bemerkbar. 
Doch auch inhaltliche Denkstörungen, die sich vor allem durch Halluzinationen und wahnhafte 
Wahrnehmung und Gedanken auszeichnen, treten im Rahmen der Erkrankung oftmals auf. Cha-
rakterisierend für inhaltliche Denkstörungen ist die mangelnde Fähigkeit des Patienten, das Irra-
tionale und Unrealistische seines Wahns zu erkennen. Explizit zu nennen sind ferner die zumeist 
ausgeprägten Defizite in der kognitiven Performanz bei schizophrenen Patienten, die besonders 
Aufmerksamkeits- und Vigilanzleistungen betreffen (siehe auch Abschnitt 2.3).  
Schizophrenie nach dem internationalen Diagnosesystem „Diagnostical and Statistical Manual of 
Mental Disorders, fourth edition“ (DSM-IV; American Psychiatric Association, 1994) wird diag-
nostiziert, wenn mindestens zwei der fünf charakteristischen Symptome der Erkrankung (Wahn, 
Halluzinationen, desorganisierte Sprechweise, grob desorganisiertes oder katatones Verhalten, 
Negativsymptomatik) beobachtbar sind. Zusätzlich müssen soziale und berufliche Leistungsein-
bußen sowie ein Fortdauern der Symptome von sechs oder mehr Monaten vorhanden sein. 
Angaben zur Lebenszeitprävalenz, die zwischen 1,0% und 3,5% variieren, verdeutlichen, dass die 
Schizophrenie eine eher seltene psychische Erkrankung darstellt. Das Erkrankungsrisiko ist für 
Männer und Frauen annähernd gleich groß, wobei Männer mit einem Ersterkrankungsalter von 
15-25 Jahren durchschnittlich fünf Jahre früher erkranken als Frauen. 
Der Ausbruch der Erkrankung kündigt sich meist durch unspezifische Auffälligkeiten in Verhal-
ten und Affekt sowie sozialen Rückzug bereits über Monate oder sogar Jahre hinweg an. Nach 
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 der ersten Manifestation einer schizophrenen Psychose verläuft die Erkrankung meist in Schüben 
mit einfachen oder wellenförmigen Verläufen. Wellenförmige Verläufe sind charakterisiert durch 
wiederholte Krankheitsstadien mit manifester psychotischer Symptomatik. Bei einfachen Verläu-
fen kann es entweder zu einem uncharakteristischen Residualzustand kommen, in dem die 
Krankheitssymptomatik abgeschwächt in Form von Konzentrations- und Gedächtnisstörungen 
sowie genereller Leistungsinsuffizienz irreversibel persistiert. Alternativ bildet sich der soge-
nannte charakteristische Residualzustand aus, der mit Antriebsverlust, autistischen Wesenszügen 
und Denkzerfahrenheit einhergeht. Anders als es die Krapelin´sche Bezeichnung vermuten lässt 
kommt es jedoch nach Erstmanifestation der psychotischen Symptomatik bei ca. 30% der Betrof-
fenen zu einer Vollremission, die Krankheitssymptome bilden sich vollständig zurück.   
 
1.2 Affektive Auffälligkeiten 
Charakteristisch für das Störungsbild der Schizophrenie sind unter anderem Auffälligkeiten im 
affektiven Bereich. Bereits Kraepelin zählte affektive Störungen zu den wesentlichen 
Kennzeichen der Schizophrenie. Diese können sich anhand von situationsinadäquatem Affekt 
oder sogenannter Negativsymptomatik bemerkbar machen, welche meist durch verflachten Af-
fekt und Anhedonie  sowie reduzierte Gesichtsmimik und verminderte Spontanbewegungen ge-
kennzeichnet ist. Der reduzierte mimische Affektausdruck tritt bei einem Großteil aller 
schizophrenen Patienten auf (Sweet et al., 1998) und ist häufig untersucht worden. In einer Studie 
von Schneider und Mitarbeitern (1990) beispielsweise wurden die Mimikbewegungen 
schizophrener Patienten u.a. während der Darbietung eines emotionalen Films mittels Mimik-
Punkt-Analyse (MPA) beobachtet. Es zeigte sich ein deutlich verringerter Mimikausdruck bei 
Patienten im Vergleich zu gesunden Personen. Überraschenderweise jedoch wurde das subjektive 
emotionale Empfinden bei Patienten in den meisten Studien als unauffällig (Kring & Neale, 
1996) oder sogar verstärkt beschrieben. So stellte die Arbeitsgruppe um Myin-Germeys (2000) 
eine intensivere Empfindung negativer Emotionen bei Patienten im Vergleich zu gesunden 
Personen fest. Andere Studien wiederum fanden ein ähnlich intensives emotionales Erleben bei 
schizophrenen Patienten und Gesunden (Sweet et al., 1998). Das Gesamtbild aller 
Untersuchungen legt nahe, dass trotz eines reduzierten mimischen Affektausdrucks das 
emotionale Empfinden bei Patienten mit Schizophrenie normal ausgeprägt ist. Die sogenannte 
Affektverflachung betrifft folglich eher den Ausdruck als die Empfindung von Affekt. Natürlich 
spielen in diesem Zusammenhang auch Erkrankungsdauer, Symptomatik, Medikation sowie eine 
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 Reihe weiterer Faktoren eine nicht zu vernachlässigende Rolle, so dass globale Aussagen zum 
emotionalen Empfinden schizophrener Patienten stets eine Vereinfachung des Sachverhalts 
darstellen. 
 
1.3 Subtypen 
Aufgrund der Heterogenität der Symptomatik können nach DSM-IV fünf verschiedene Subtypen 
unterschieden werden: Der desorganisierte Typus, bei dem formale Denk- und Affektstörungen 
im Vordergrund stehen; der katatone Typus, der besonders durch grobe psychomotorische Auf-
fälligkeiten gekennzeichnet ist; der paranoide Typus, bei dem Wahn und Halluzinationen das 
Krankheitsbild charakterisieren; der residuale Typus, bei dem akute Krankheitssymptomatik 
nicht mehr vorhanden ist, der jedoch mit Persönlichkeitsveränderungen und sozialem Rückzug 
einher geht; und zuletzt der undifferenzierte Typus, dessen Zustandsbild nicht präzise klassifi-
zierbar ist.  
 
2. KOGNITIVE VERARBEITUNGSPROZESSE: AUFMERKSAMKEIT UND 
ARBEITSGEDÄCHTNIS 
 
2.1 Die Aufmerksamkeitsleistung: Definition und zerebrale Substrate der Aufmerksamkeit  
Um kognitive Verarbeitungsprozesse experimentell untersuchen zu können, bedarf es exakter 
Begriffsdefinitionen. So sollten Kriterien feststehen oder definiert werden, anhand derer sich die 
unterschiedlichen kognitiven Prozesse sinnvoll voneinander abgrenzen lassen. Leider jedoch ges-
taltet sich eine solche Definition oftmals als schwierig. Insbesondere die kognitive Leistung Auf-
merksamkeit besitzt eine Vielzahl unterschiedlicher Definitionen. Häufig zitiert wird Ribot 
(1908), der Aufmerksamkeit als „Fixierung auf Teilinhalte bei gleichzeitiger Hemmung anderer 
Bewußtheiten“ definiert hat. Gewöhnlich differenziert man zwischen vier Arten von Aufmerk-
samkeit (s. hierzu z.B. Coull, 1998): Die einfachste Form beschreibt die gerichtete Aufmerksam-
keit, bei der sämtliche zur Verfügung stehenden Aufmerksamkeitsressourcen für die Verarbei-
tung eines bestimmten Stimulus verwendet werden. Die selektive Aufmerksamkeit verlangt zu-
sätzlich die Unterdrückung weiterer Stimuli zugunsten der Beachtung des Zielreizes. Höhere An-
forderungen an die kognitive Performanz stellt sodann die geteilte Aufmerksamkeit, die sich 
durch die simultane Fokussierung auf zwei oder mehr Reize auszeichnet. Zuletzt wird im Allge-
meinen auch die Vigilanz zu den Aufmerksamkeitsformen gerechnet, die durch die Aufrechter-
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 haltung der Aufmerksamkeit über einen längeren Zeitraum hinweg charakterisiert ist. Zu den 
bekanntesten Theorien der Aufmerksamkeit zählt die sogenannte Filtertheorie von Broadbent 
(1958). Dieser Theorie zufolge werden sämtliche Stimuli einer selektiven sensorischen Filterung 
unterzogen, welche aufgrund rein physikalischer Charakteristika noch vor der semantischen Iden-
tifikation der Reize vonstatten geht. Ein unter dem Namen „Cocktail-Party-Phänomen“ bekannt 
gewordenes Modell bewies jedoch die Unhaltbarkeit der Aussagen von Broadbent: Auch physi-
kalisch schwächere Reize werden oftmals unter weiteren, stärkeren Reizen wahrgenommen. Of-
fensichtlich vermögen diese den Aufmerksamkeitsfilter allein aufgrund ihrer semantischen Be-
deutung zu passieren, ein Befund, der in deutlichem Widerspruch zu dem Modell von Broadbent 
steht. Deutsch und Deutsch (1963) unternahmen daher den Versuch, die divergenten Befunde 
miteinander in Einklang zu bringen, indem sie die automatische Verarbeitung sensorischer 
Stimuli bei gleichzeitiger semantischer Analyse postulierten, in Abhängigkeit von den zur Verfü-
gung stehenden Aufmerksamkeitsressourcen.  
Die zerebralen Aktivierungsmuster, welche den verschiedenen Formen der Aufmerksamkeit zu 
Grunde liegen, haben sich in bildgebenden Studien als relativ einheitlich erwiesen. So konnten 
mehrere Studien bei selektiver Aufmerksamkeit eine Aktivierungszunahme im anterioren Gyrus 
Cinguli, dorsolateralen Präfrontalkortex (DLPFC) und Pulvinar feststellen (Carter et al., 1995, 
Coull, 1998, Frith & Friston, 1996, LaBerge, 1995, Rees et al., 1997). Ähnlich wurde bei Studien 
zur geteilten Aufmerksamkeit vor allem erhöhte Aktivität in frontalen Regionen sowie im dorsa-
len Abschnitt des anterioren Gyrus Cinguli gefunden (Corbetta et al., 1991, Vandenberghe et al., 
1996). Bekanntermaßen fungiert der dorsale Abschnitt des anterioren Bereichs des Gyrus Cinguli 
als ein wichtiger Kontaktpunkt zu verschiedenen Bereichen des präfrontalen Kortex, so dass es 
nicht überrascht, dass immer häufiger neben einer dorsolateral präfrontalen Aktivierung auch ein 
erhöhter Blutfluss im dorsalen anterior cingulären Bereich bei Aufmerksamkeitsprozessen festge-
stellt wird. Untersuchungen zur Vigilanz erbrachten hingegen eher divergente Befunde. Unab-
hängig vom Darbietungsmodus, ob auditorisch, visuell oder somatosensorisch, wurden bei Vigi-
lanzaufgaben Aktivierungen frontal und parietal sowie im Bereich des Thalamus, v.a. rechtshe-
misphärisch, berichtet (Coull et al., 1998, Kinomura et al., 1996, Paus et al., 1997). Man spricht 
daher auch häufiger von einem fronto-thalamo-parietalen Vigilanznetzwerk (Coull et al., 1996).  
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 2.2 Die Arbeitsgedächtnisleistung: Definition und zerebrale Substrate des Arbeitsgedächtnisses 
Eine weitere kognitive Leistung, die nicht allein die aktive Wahrnehmung und Verarbeitung von 
Stimuli beinhaltet, ist die Arbeitsgedächtnisleistung. Diese zeichnet sich zusätzlich dadurch aus, 
dass die Reize nicht nur wahrgenommen, sondern auch kurzzeitig präsent gehalten werden. Aus 
diesem Grunde wurde das Arbeitsgedächtnis ursprünglich unter dem Begriff Kurzzeitspeicher 
bekannt (Atkinson & Shiffrin, 1968). Die wohl bekannteste Abhandlung zum Arbeitsgedächtnis 
stammt von Baddeley und Hitch (1974). Darin definieren die Autoren Arbeitsgedächtnisleistung 
als die Fähigkeit, eine begrenzte Menge an Informationen für die unmittelbare Verwendung auf-
recht zu erhalten. Ferner unterteilen sie das Arbeitsgedächtnis in drei Untereinheiten: In die arti-
kulatorische Schleife, die dazu dient, sprachliche oder akustische Information für 1-2 Sekunden 
präsent zu halten; in das visuell-räumliche Sketchpad (engl. Notizblock), welches einen temporä-
ren Arbeitsspeicher für das Generieren und Manipulieren visuell-räumlicher Szenarien darstellt; 
sowie in das übergeordnete Exekutivsystem, welches die Ressourcenallokation reguliert und eine 
wichtige Rolle bei komplexeren Prozessen wie Handlungsplanung oder Problemlösen spielt. 
Kennzeichnend für das Arbeitsgedächtnis nach Baddeley und Hitch ist seine limitierte Verarbei-
tungs- und Speicherkapazität. Eine Arbeitsgedächtnisleistung umfasst somit die kurzzeitige Spei-
cherung und Verarbeitung von Information.  
Gegenwärtig existiert eine Vielzahl an neuropsychologischen Arbeitsgedächtnismodellen, welche 
die wesentlich beteiligten Areale zu veranschaulichen versuchen. So postulieren beispielsweise 
Smith et al. (1998) die Existenz eines Netzwerks für 
verbale Arbeitsgedächtnisleistungen, welches im We-
sentlichen folgende Bereiche umfasst: links-frontale 
Sprachareale sowie das Cerebellum, zuständig für pho-
nologisches Memorieren; Bereiche des linken posterio-
ren Parietalkortex, zuständig für die kurzzeitige Spei-
cherung verbalen Materials; sowie den DLPFC, dem 
besonders exekutive Funktionen obliegen und der ledig-
lich bei simultaner Reizverarbeitung und –speicherung 
aktiviert wird. Es gilt jedoch als nach wie vor umstrit-
ten, ob eine Zuordnung von Subprozessen zu entspre-
chenden zerebralen Arealen gerechtfertigt ist. Während 
Abb. 1. DLPFC in Form  von Brodmann 
Arealen (BA 9, 46, farbig markiert).  
Modifiziert nach: 
http://spot.colorado.edu/~dubin/talks/brod
mann/brodmann.html 
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 einige Studien versuchen, der Art des Stimulusmaterials sowie den Verarbeitungsprozessen (v.a. 
Manipulation vs. Memorieren) spezielle Areale zuzuordnen (Levy & Goldman-Rakic, 2000), 
nehmen andere Studien von einer genaueren Zuordnung Abstand (Nystrom et al., 2000, Postle et 
al., 2000).  
Ferner wird des Öfteren zwischen unterschiedlichen Exekutivprozessen differenziert, wobei die 
Aufrechterhaltung und Fokussierung der Aufmerksamkeit in erster Linie parietalen sowie 
ventral-frontalen Arealen zugesprochen wird, Kontrollprozesse hingegen besonders mit der Akti-
vierung des DLPFC in Verbindung gebracht werden (Hartley & Speer, 2000). Eine genaue Loka-
lisation des DLPFC ist in Abbildung 1 dargestellt.  
Vor dem Hintergrund der Theorie von Baddeley und Hitch (1974), die wie beschrieben die Exis-
tenz eines verbalen und eines räumlichen Subsystems postuliert, erscheint es sinnvoll, dass die 
meisten Studien gleichsam explizit zwischen verbalem und räumlichem Arbeitsgedächtnis diffe-
renzieren. Immer häufiger wird zusätzlich das räumliche vom objektbasierten Arbeitsgedächtnis 
abgegrenzt. Vergleicht man die Ergebnisse bildgebender Studien zu verbalen und räumlichen 
bzw. objektbasierten Arbeitsgedächtnisaufgaben, so lassen sich deutliche Unterschiede zwischen 
den Aufgabenarten finden: In einer älteren, jedoch viel zitierten Studie von Smith und Kollegen 
(1996) wurde mittels PET die zerebrale Aktivierung während einer 3-back Aufgabe untersucht. 
Die verbale 3-back Aufgabe erforderte hierbei eine unmittelbare Reaktion auf einen Buchstaben, 
wenn dieser drei Reizdarbietungen zuvor dargeboten worden war. Die räumliche 3-back Aufgabe 
hingegen verlangte eine Reaktion, wenn ein Reiz, unabhängig von seiner Identität, drei Reizdar-
bietungen zuvor an derselben Stelle dargeboten worden war. Es zeigte sich, dass die verbale Auf-
gabe in erster Linie mit einer Aktivierungserhöhung im linken posterioren Parietalkortex sowie 
im  linken DLPFC assoziiert war. Die räumliche Arbeitsgedächtnisleistung ging mit Aktivität in 
posterior-parietalen Regionen, im rechten DLPFC sowie in rechtshemisphärischen prämotori-
schen Arealen einher. In einer weiteren Untersuchung unterschieden Smith et al. (1995) zwischen 
räumlichem und objektbasiertem Arbeitsgedächtnis. In der objektbasierten Aufgabe wurden die 
Probanden aufgefordert zu entscheiden, ob ein dargebotenes geometrisches Objekt einem der 
unmittelbar zuvor dargebotenen Objekte entsprach. In der räumlichen Aufgabe hingegen musste 
bestimmt werden, ob das dargebotene Objekt an derselben Position wie eines der zuvor dargebo-
tenen Objekte erschien. Bilaterale Aktivierung im posterioren Parietalkortex sowie rechtsseitige 
Aktivierung im DLPFC, ventrolateralen Präfrontalkortex (VLPFC) und anterioren Gyrus Cinguli 
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 fand sich in der räumlichen Bedingung. Die objektbasierte Aufgabe hingegen ging mit deutlicher 
Aktivierung im linken posterioren Parietalkortex einher.  
In einer Metaanalyse verglichen D´Esposito und Mitarbeiter (1998) räumliche mit verbalen Ar-
beitsgedächtnisaufgaben im Hinblick auf die zugrunde liegende zerebrale Aktivität. D´Esposito 
kam zu dem Ergebnis, dass die Aufgabenarten mit unterschiedlich lateralisierten Aktivierungs-
mustern einhergingen. So waren die verbalen Aufgaben mit v.a. linksseitiger, die räumlichen 
Aufgaben hingegen eher mit rechtsseitiger zerebraler Aktivierung assoziiert. Ein weiterer Unter-
schied, welcher relativ konsistent in beinahe allen Studien festzustellen war, betraf besonders die 
Aktivität in parietalen Regionen: So gingen die räumlichen Arbeitsgedächtnisaufgaben besonders 
mit einer bilateralen Aktivierungserhöhung im Parietalkortex einher, während bei den verbalen 
Aufgaben v.a. linksseitige parietale Aktivierung feststellbar war. Darüber hinaus zeigte sich Ak-
tivität in prämotorischen Bereichen ausschließlich bei den räumlichen Arbeitsgedächtnisaufga-
ben.  
Neuere Untersuchungen (Nystrom et al., 2000, Postle et al., 2000) hingegen fanden keinerlei Un-
terschiede in der zerebralen Aktivierung zwischen verbalen und räumlichen Arbeitsgedächtnis-
leistungen. Für die Widersprüchlichkeit der Befunde konnte bisher keine Erklärung gefunden 
werden. Es ist jedoch nicht auszuschließen, dass die gefundenen Unterschiede in der zerebralen 
Aktivierung bei verbalen und räumlichen Aufgaben in erster Linie auf die Verwendung unter-
schiedlicher Stimulusarten in beiden Aufgabentypen zurück zu führen sind. Die Tatsache, dass in 
den neueren Studien die Stimulusart über die Aufgaben hinweg konstant gehalten wurde, lässt 
diese Vermutung plausibel erscheinen.     
Auch die unterschiedlichen Arten der Exekutivprozesse, welche wie erwähnt einen wesentlichen 
Bestandteil des Arbeitsgedächtnisses darstellen, ließen sich mittels bildgebender Verfahren ge-
nauer spezifizieren. Die Arbeitsgruppe um Awh (1996) untersuchte mittels einer 2-back Arbeits-
gedächtnisaufgabe die begleitenden zerebralen Aktivierungen zweier unterschiedlicher Exekutiv-
prozesse: So hatten die Probanden in einer Bedingung die Möglichkeit, den Zielreiz intern für 
einige Sekunden aktiv zu memorieren, in der anderen Bedingung war diese Möglichkeit hingegen 
nicht gegeben. Es zeigte sich, dass aktives Memorieren verbaler Information mit einer Aktivie-
rungserhöhung im VLPFC einherging. Bei passiver Aufrechterhaltung der Information war eine 
entsprechende Aktivierung nicht zu finden, stattdessen aber zeigte sich eine linksseitige Aktivie-
rung im Parietalkortex. 
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 Wie ein Großteil aller Studien andeutet, kommt dem DLPFC eine wichtige Rolle bei Arbeitsge-
dächtnisprozessen zu. Seine Aktivität scheint eng mit der Komplexität der Aufgabe korreliert zu 
sein, wie der bereits erwähnten Metaanalyse von D´Esposito et al. (1998) zu entnehmen ist. Wie 
in Tabelle 1 dargestellt, konnte der Vergleich weniger komplexer Arbeitsgedächtnisaufgaben 
(d.h. reine Aufrechterhaltung der Stimuli im Arbeitsgedächtnisspeicher, z.B. Fiez et al., 1996) 
und komplexerer Aufgaben (d.h. Aufrechterhaltung und Manipulation der Stimuli, z.B. Schuma-
cher et al., 1996, Smith et al., 1996) bestätigen, dass letztere fast ausnahmslos mit einer Aktivie-
rung im DLPFC assoziiert waren, erste hingegen weitaus seltener.  
 
Modalität DLPFC VLPFC Supplementär 
motorischer 
Kortex 
Posteriorer 
Motorkortex 
Parietalkortex
Räumlich: 
Komplexität ↓ 
3/10 7/10 4/9 9/10 10/10 
Verbal: 
Komplexität ↓ 
3/12 9/12 5/12 3/12 8/12 
Räumlich: 
Komplexität ↑ 
6/6 2/6 1/4 4/4 4/4 
Verbal: 
Komplexität ↑ 
10/12 6/12 2/10 8/10 10/10 
 
E
ru
ru
g
la
2
M
ru
A
m
d
a
e
 Tab. 1. Anzahl der räumlichen und verbalen Arbeitsgedächtnisstudien mit komplexeren (Komplexität ↑) und 
weniger komplexen (Komplexität ↓) Arbeitsgedächtnisaufgaben, in denen Aktivierung in den beschriebenen 
Bereichen gefunden wurde. Die erste Zahl benennt die Anzahl der entsprechenden Befunde, die zweite dieine optimale Möglichkeit, den Zusammenhang zwischen Aufgabenkomplexität und Aktivie-
ngsstärke zu untersuchen, bietet ferner die Methode der parametrischen Modulation. Diese be-
ht auf einer systematischen, stufenweisen Erhöhung der Aufgabenanforderung bei gleichzeiti-
em Konstanthalten der Aufgaben- und Stimulusart. Die Möglichkeit zur parametrischen Modu-
tion der Aufgabenanforderungen bietet beispielsweise das n-back Paradigma (0-back, 1-back, 
-back, ... n-back). Dieses erfordert v.a. bei erhöhter Komplexität besonders die Fähigkeit der 
anipulation von Inhalten, d.h. Prozesse wie Beobachtung, Aufrechterhaltung und Aktualisie-
ng von Stimuli. In einer Untersuchung von Jonides und Mitarbeiter (1997) mittels einer n-back 
ufgabe fand sich neben einer Aktivierungszunahme im Broca-Areal sowie im Bereich des prä-
otorischen Kortex ein monotoner Aktivierungsanstieg im DLPFC bei systematischer Erhöhung 
er Aufgabenanforderung (0-back, 2-back, 3-back). Sowohl die Arbeitsgruppe um Braver (1997) 
ls auch die Rypma und Mitarbeiter (1999, 2002) fanden in ähnlich konzipierten Untersuchungen 
inen monotonen bilateralen Aktivierungsanstieg im DLPFC bei steigenden Arbeitsgedächtnisan-
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 forderungen. Und auch Veltman und Kollegen (2003) konnten mittels parametrischer Modulation 
der n-back Aufgabe nebst anforderungsabhängiger Aktivierungserhöhung im Parietalkortex und 
VLPFC eine entsprechende Erhöhung im DLPFC verzeichnen. Ein nicht-linearer Anstieg im Be-
reich des DLPFC konnte in einer Untersuchung bei Darbietung eines verlängerten Interstimulus-
Intervalls festgestellt werden (Cohen et al., 1997). Hier zeigte sich eine deutliche zusätzliche Ak-
tivierungszunahme im DLPFC zwischen der 2-back und 3-back im Vergleich zur 0-back und 1-
back Anforderung. Möglicherweise kommt die Aktivierungserhöhung bei längeren zeitlichen 
Abständen zwischen der Stimulusdarbietung stärker zum Tragen.  
Untersuchungen an älteren Personen mit funktionalen Defiziten im Bereich des Arbeitsgedächt-
nisses (s. hierzu z.B. Becker et al., 1996, Reuter-Lorenz, et al., 2000) untermauerten die Hypothe-
se zum Zusammenhang zwischen Aufgabenanforderung und Stärke der Aktivierung in Bereichen 
des Präfrontalkortex (PFC). Diese konnten nachweisen, dass ältere Personen neben der erwar-
tungsgemäßen linksseitig präfrontalen Aktivierung bei verbalen Aufgaben zusätzlich die entspre-
chenden kontralateralen Bereiche aktivierten. In der jüngeren Probandengruppe mit durchschnitt-
licher Performanz konnte die kontralaterale Aktivierung hingegen nicht festgestellt werden. Die 
Autoren interpretierten die Ergebnisse dahingehend, dass ältere Personen stärker gefordert und 
daher gezwungen sind, zusätzliche aufgabenrelevante Areale zu beanspruchen.  
Zusammenfassend lässt der aktuelle Kenntnisstand den Schluss zu, dass bei Interpretation der 
dem Arbeitsgedächtnis zugrunde liegenden zerebralen Aktivierung besonders in präfrontalen 
Arealen sowohl die Aufgabenanforderung als auch die individuelle Leistungskapazität Berück-
sichtigung finden müssen. 
Dass jedoch Arbeitsgedächtnisleistungen nicht nur präfrontale Areale beanspruchen, sondern 
vielmehr auf der anforderungsabhängigen Aktivität eines Netzwerks unterschiedlicher interagie-
render Strukturen beruhen, veranschaulicht eine aktuelle Studie von Honey und Kollegen 
(2002b). In dieser analysierten die Autoren mittels Pfadanalyse die Konnektivität zwischen fron-
talen und parietalen Regionen in Abhängigkeit von der Aufgabenkomplexität. Diese wurde mit-
tels parametrischer Manipulation einer verbalen n-back Aufgabe variiert. Bei Vergleich der 1-
back mit der 2-back Aufgabe fand die Gruppe eine signifikant erhöhte Konnektivität zwischen 
inferior frontalen und parietalen Arealen. Folglich scheint eine Erhöhung der Aufgabenanforde-
rung nicht nur mit erhöhter Aktivierung in isolierten Arealen, sondern vielmehr einer verstärkten 
Interaktion unterschiedlicher aufgabenrelevanter Strukturen einher zu gehen.   
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 2.3 Beeinträchtigungen kognitiver Verarbeitungsprozesse im Rahmen der schizophrenen Er-
krankung 
2.3.1 Auffälligkeiten schizophrener Patienten im Bereich Aufmerksamkeit 
Defizite im kognitiven Leistungsbereich stellen ein wesentliches Charakteristikum der schizo-
phrenen Erkrankung dar. Immer noch werden die kognitiven Defizite bei Patienten mit Schizo-
phrenie häufig lediglich als Folge- oder Begleiterscheinungen anderer, insbesondere positiver 
Symptome der Erkrankung interpretiert. Jedoch existieren zahlreiche Anhaltspunkte dafür, dass 
die Defizite im kognitiven Bereich ein krankheitsspezifisches persistierendes Kennzeichen der 
Schizophrenie darstellen: So führt beispielsweise eine Verbesserung der Positivsymptomatik nur 
selten zu einer Verringerung kognitiver Defizite (Cornblatt et al., 1997). Während sich positive 
Symptome wie Halluzinationen meist besonders unter medikamentöser Behandlung eher episo-
disch manifestieren, erweisen sich Defizite in der kognitiven Leistungsfähigkeit meist als relativ 
stabil. Darüber hinaus wird den kognitiven Auffälligkeiten im Allgemeinen eine relativ hohe prä-
diktive Validität im Hinblick auf den Krankheitsverlauf zugeschrieben (Green, 1997, Sharma & 
Antonova, 2003). 
Defizite schizophrener Patienten im Bereich der selektiven Aufmerksamkeit (Hagh-Shenas et al., 
2002, Lopes-Machado et al., 2002, Maruff et al., 1996), der geteilten Aufmerksamkeit (Granholm 
et al., 1996) sowie der Daueraufmerksamkeit (Hagh-Shenas et al., 2002, Liu et al., 2002) wurden 
in einer Vielzahl an Studien empirisch bestätigt. Deutlich scheinen sich die kognitiven Leistungs-
einschränkungen entsprechend auch bereits bei Patienten mit Prodromalsymptomatik zu manifes-
tieren. Obgleich sie diesen jüngsten Ergebnissen zufolge im Vergleich zu Patienten mit manifes-
ter Schizophrenie signifikant bessere Leistungen in Aufgaben zur Aufmerksamkeit an den Tag 
legen, so zeigen sie dennoch im Vergleich mit gesunden Personen deutliche Leistungsbeeinträch-
tigungen (Hambrecht et al., 2002). Ferner deuten Befunde verschiedener Langzeitstudien an Kin-
dern schizophrener Patienten einen Zusammenhang zwischen auffälligen kognitiven Leistungen 
im Kindes- und Jugendalter und dem Erkrankungsrisiko im Erwachsenenalter an (Erlenmeyer-
Kimling, 2000, Erlenmeyer-Kimling et al., 2000). Auffälligkeiten im Bereich der Aufmerksam-
keit werden daher immer häufiger als Vulnerabilitätsmarker der Schizophrenie bezeichnet.  
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 2.3.2 Auffälligkeiten schizophrener Patienten im Bereich Arbeitsgedächtnis 
Zahlreiche Studien berichten Defizite im Bereich des Arbeitsgedächtnisses bei schizophrenen 
Patienten. Vor dem Hintergrund des Arbeitsgedächtnismodells von Baddeley und Hitch (1974) 
erfasst ein Großteil aller Untersuchungen räumliche oder verbale Arbeitsgedächtnisleistung.  
Die verwendeten Aufgaben zum räumlichen Arbeitsgedächtnis sind relativ vielfältig, sie beinhal-
ten sowohl Papier- und Bleistifttests (Keefe et al., 1997) als auch computergestützte Verfahren 
(Carter et al., 1996). Aufgrund der Vielfältigkeit der Aufgaben und deren Anforderungen sollten 
die Ergebnisse unterschiedlicher Studien lediglich unter Vorbehalt miteinander in Beziehung 
gesetzt werden. Die Befunde zu den Leistungen schizophrener Patienten sind dennoch überra-
schend konsistent: Beeinträchtigt zeigten sich Patienten beispielsweise in sogenannten Form-
Reproduktionstests (s. hierzu z.B. Salame et al., 1998), in denen dargebotene geometrische Mus-
ter reproduziert werden müssen. Okada (2002) untersuchte die räumliche Arbeitsgedächtnisleis-
tung chronischer und remittierter schizophrener Patienten mittels eines computergestützten Form-
Reproduktionstests. Während die Leistungen der remittierten Patienten mit denen der gesunden 
Kontrollprobanden vergleichbar waren, schnitt die Gruppe der chronischen Patienten signifikant 
schlechter ab. Diese Defizite scheinen sich ferner auch bei Personen mit erhöhtem Krankheitsri-
siko zu manifestieren. In einer Studie von Park und McTigue (1997) beispielsweise hatten schi-
zophrene Patienten die Aufgabe, zu lokalisieren, an welcher Stelle der Bildschirmoberfläche kur-
ze Zeit zuvor ein Reiz dargeboten worden war. Personen mit erhöhten Skalenwerten im schizoty-
pen Persönlichkeitsbereich legten in der Aufgabe zum räumlichen Arbeitsgedächtnis eine erhöhte 
Fehlerquote an den Tag.  
Auch die verbale Arbeitsgedächtnisleistung schizophrener Patienten wurde mittels unterschiedli-
cher Verfahren erhoben: Ein häufig angewandtes Verfahren ist der sogenannte Buchstaben-
Zahlen-Test (BZT; Gold et al., 1997), bei dem sich Patienten meist als beeinträchtigt erweisen. 
Hier scheint Patienten ab einer gewissen Schwierigkeitsstufe nicht nur die Aufrechterhaltung der 
Stimuli im Kurzzeitgedächtnis, sondern auch die erforderliche Manipulationsleistung anhand 
verschiedenartiger Stimuli (Buchstaben und Zahlen) oftmals Schwierigkeiten zu bereiten. Auch 
im Wiedererkennungstest, ursprünglich entwickelt von Sagar und Kollegen (1988), welcher die 
Wiedererkennung eines zwei Reizdarbietungen zuvor präsentierten Wortes verlangt, wurden auf-
fällige Leistungen bei Patienten verzeichnet (Sullivan et al., 1997). Des Öfteren kommt auch ein 
Untertest aus der Wechsler Adult Intelligence Scale (WAIS, Wechsler, 1997) zur Erfassung ver-
baler Arbeitsgedächtnisleistungen zum Einsatz, der sogenannten Digit-Span (engl. Zahlen-
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 Spanne) Test. Die einfachere Version des Tests (forward, engl. vorwärts) verlangt hierbei das 
unmittelbare Nachsprechen mehrerer Zahlen in der genannten Reihenfolge, in der erschwerten 
Version (backward, engl. rückwärts) hat der Proband die Aufgabe, die Ziffern rückwärts zu wie-
derholen. Hierbei erweisen sich Patienten insbesondere bei der erschwerten Rückwärtsversion als 
beeinträchtigt. Eine Studie von Silver et al. (2003) mit 27 männlichen chronisch schizophrenen 
Patienten und 38 gesunden Kontrollprobanden, welche die verbale Arbeitsgedächtnisleistung, 
erhoben mittels des Digit-Span Tests, mit einer Anzahl weiterer neuropsychologischer Variablen 
korrelierte, lässt vermuten, dass die Einschränkungen im Bereich des verbalen Arbeitsgedächtnis-
ses bei Patienten mit Schizophrenie ein ganz zentrales Defizit darstellen. So korrelierten die Leis-
tungen in der erschwerten Version des Digit-Span Tests (backward) in der Gruppe der Patienten 
signifikant mit den Leistungen in Tests zur visuellen Orientierung, zum visuellen Wiedererken-
nen, zu exekutiven Funktionen, motorischen Funktionen sowie zur visuomotorischen Koordinati-
on. Folglich scheinen die krankheitsbedingten Defizite im Bereich des Arbeitsgedächtnisses di-
versen Beeinträchtigungen in weiteren neuropsychologischen Funktionsbereichen zugrunde zu 
liegen. Auch wenn der Einfluss einer oder mehrerer Moderatorvariablen in korrelativen Analysen 
nie ausgeschlossen werden kann, so deuten diese aktuellen Befunde dennoch darauf hin, dass 
Beeinträchtigungen im Bereich des verbalen Arbeitsgedächtnisses für die Symptomatik der Schi-
zophrenie ganz offensichtlich von zentraler Bedeutung sind.  
Ferner existiert eine große Anzahl an Studien, welche die verbale Arbeitsgedächtnisleistung mit-
tels des n-back Paradigmas erheben. Dieses bietet wie erwähnt die Möglichkeit der systemati-
schen Variation der Aufgabenschwierigkeit. Die umfangreiche Datenmenge, welche mittels des 
n-back Paradigmas bis dato erhoben worden ist, lässt ferner eine vergleichende Analyse zwischen 
den Studien sowie erste generalisierende Aussagen zu.  
So untersuchten beispielsweise Callicott und Mitarbeiter (2000) 13 schizophrene Patienten sowie 
18 gesunde Kontrollprobanden mittels eines parametrisch modulierten n-back Paradigmas (0-
back, 1-back, 2-back). Während Patienten und Gesunde in der 0-back Bedingung ähnliche Leis-
tungen zeigten, legte die Gruppe der Patienten bei 1-back und 2-back signifikant schlechtere 
Leistungen an den Tag als die Gruppe der gesunden Kontrollprobanden. In einer Studie von 
Carter und Mitarbeitern (1998), in der lediglich eine Kombination von 0-back und 2-back Bedin-
gung dargeboten wurde, waren gleichsam Leistungsunterschiede zwischen schizophrenen Patien-
ten und Gesunden nur für die 2-back Bedingung feststellbar. Ähnliche Befunde erbrachte auch 
die jüngste Studie der Arbeitsgruppe um Perlstein (2003), in der neben einer parametrisch modu-
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 lierten n-back Version (0-back, 1-back, 2-back) die sogenannte AX-Version (Servan-Schreiber et 
al., 1996) zur Anwendung kam. Diese erfordert eine Reaktion auf einen Stimulus (X), wenn die-
ser unmittelbar auf einen weiteren indizierten Warnreiz (A) folgt und stellt daher auch ein Maß 
für die Fähigkeit zur Response-Inhibition dar. Die Aufgabenanforderung wurde hierbei mittels 
unterschiedlich langer Interstimulus-Intervalle (1 Sekunde, 9 Sekunden) zwischen X und A modi-
fiziert. Untersucht wurden 16 subakut schizophrene Patienten mit ausschließlich konventioneller 
neuroleptischer Medikation und 15 parallelisierte gesunde Kontrollprobanden. Anders als in der 
Studien von Callicott et al. (2000) unterschieden sich Patienten und Gesunde in dieser Untersu-
chung lediglich in der 2-back Bedingung signifikant voneinander. Ferner fanden sich signifikant 
schlechtere Leistungen in der Patientengruppe im Hinblick auf die Anzahl falscher Reaktionen 
auf einen nicht-indizierten Warnreiz lediglich bei dem kürzeren der beiden Interstimulus-
Intervalle, so dass auch diese Studie Leistungsunterschiede zwischen schizophrenen Patienten 
und gesunden Kontrollprobanden bei erhöhten Aufgabenanforderungen bestätigt. Die Ergebnisse 
in der AX-Version replizierten darüber hinaus Befunde älterer Studien (z.B. Barch et al., 2001).  
Insgesamt verdeutlichen die erwähnten Ergebnisse, dass Patienten mit Schizophrenie besonders 
bei Aufgaben, die höhere Anforderungen an das verbale Arbeitsgedächtnis stellen, im Vergleich 
zu gesunden Personen deutlich beeinträchtigt sind. Ferner nimmt man inzwischen an, dass diese 
Beeinträchtigungen, anders als bei den meisten anderen psychiatrischen Störungen, bei der schi-
zophrenen Erkrankung in einem Großteil der Fälle über die Zeit hinweg persistieren. Eine Studie 
von Liu und Kollegen (2002), in der die Testleistungen in einer AX n-back Aufgabe von 41 schi-
zophrenen Patienten zu Beginn der Erkrankung unmittelbar nach Ausbruch der psychotischen 
Episode mit den Leistungen im bereits remittierten Zustand verglichen wurden, förderte in Über-
einstimmung mit früheren Befunden (Addington & Addington, 1997, Cornblatt et al., 1997, Fin-
kelstein et al., 1997) vergleichbare Testleistungen zu beiden Zeitpunkten zu Tage. Sie untermau-
erte demnach ein weiteres mal die Hypothese, der zufolge Beeinträchtigungen im Bereich des 
Arbeitsgedächtnisses zeitstabile Vulnerabilitätsindikatoren der schizophrenen Erkrankung dar-
stellen.  
Uneinigkeit herrscht jedoch nach wie vor darüber, auf welchen Verarbeitungsprozessen diese 
Beeinträchtigung in erster Linie beruht. Zwar stimmt man in Anbetracht der Befunde zu den 
Leistungen in der 0-back Bedingung darin überein, dass die Aufmerksamkeitsleistung bei Patien-
ten nur geringfügig beeinträchtigt ist. Im Hinblick auf die deutlich schlechtere Performanz in der 
2-back Bedingung wird meist ein Defizit in der Fähigkeit schizophrener Patienten, den Reiz über 
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 einen bestimmten Zeitraum hinweg präsent zu halten vermutet. Die Ergebnisse von Callicott 
(2000) jedoch widersprechen diesem Erklärungsansatz. Folglich bedarf es weiterer Studien, um 
dem Wesen der Arbeitsgedächtnisbeeinträchtigung bei schizophrenen Patienten auf den Grund zu 
gehen.  
Wie besonders Untersuchungen mit nicht-affizierten Verwandten schizophrener Patienten sowie 
Patienten mit schizotypischer Persönlichkeitsstörung nachweisen konnten, sind Arbeitsgedächt-
nisdefizite auch bei Personen mit hoher Krankheitsdisposition manifest (Cadenhead et al., 1996, 
2000, Freedman et al., 1998). So stellten Tallent und Gooding (1999) bei Personen mit erhöhtem 
Krankheitsrisiko, die auf der Skala der sozialen Anhedonie überdurchschnittliche Skalenwerte 
aufwiesen, in verschiedenen Tests zum räumlichen Arbeitsgedächtnis signifikant schlechtere 
Leistungen als in der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden fest. Zu einem ähnlichen Ergebnis 
kamen Cannon und Mitarbeiter (2000), die 18 monozygotische sowie 30 dizygotische krank-
heitsdiskordante Zwillingspaare mittels einer umfangreichen neuropsychologischen Testbatterie 
untersuchten und deutliche Hinweise auf genetische Ursachefaktoren besonders bei Defiziten im 
Bereich des räumlichen Arbeitsgedächtnisses fanden. Entsprechende Hinweise lieferten ferner 
Studien mit nicht-affizierten Geschwistern schizophrener Patienten, welche gleichsam bei den 
gesunden Geschwistern Beeinträchtigungen im Bereich des räumlichen und verbalen Arbeitsge-
dächtnisses berichten (Conklin et al., 2000, Park et al., 1995). Ganz offensichtlich scheint eine 
genetische Prädisposition für Schizophrenie die biologischen Mechanismen, welche verschiede-
nen kognitiven Prozessen, wie z.B. Arbeitsgedächtnisprozessen, zugrunde liegen, in Mitleiden-
schaft zu ziehen.  
Zu bedenken ist generell immer, dass jeder globalere Befund u.a. durch die Unterschiede in der 
Komplexität der verwendeten Verfahren, die psychopathologischen Besonderheiten der Patien-
tengruppen oder die Art der medikamentösen Behandlung konfundiert sein. Dem Einfluss der 
medikamentösen Behandlung soll im folgenden Unterkapitel Rechnung getragen werden. 
 
2.3.3 Der Einfluss antipsychotischer Medikation auf die Beeinträchtigungen kognitiver Verar-
beitungsprozesse bei schizophrenen Patienten  
Eine Vielzahl an Studien hat sich mit dem Einfluss der medikamentösen Behandlung, welche bei 
schizophrenen Patienten meist in der Gabe konventioneller (typischer) oder unkonventioneller 
(atypischer) Neuroleptika besteht, auf die kognitive Leistungsfähigkeit beschäftigt. 
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 Die Befunde zum Einfluss konventioneller Neuroleptika auf die kognitive Leistung bei Patienten 
mit Schizophrenie sind relativ uneinheitlich. So berichtet eine Reihe an Untersuchungen einen 
positiven Effekt konventioneller neuroleptischer Medikation auf die Arbeitsgedächtnisleistung 
bei schizophrenen Patienten (Earle-Boyer et al., 1991, Goldberg & Weinberger, 1995). Doch es 
existieren auch gegenteilige Befunde, die eine Leistungsverschlechterung unter typischer Medi-
kation berichten (Cleghorn et al., 1990, King, 1990), so dass die kognitiven Defizite sogar als 
Nebenwirkungen der neuroleptischen Behandlung vermutet wurden. Jedoch zeigen frühe Unter-
suchungen, dass auch unbehandelte Patienten unter vergleichbaren kognitiven Defiziten litten.  
Die Befunde zum Einfluss atypischer neuroleptischer Medikation auf die kognitive Leistung sind 
ebenfalls äußert inkonsistent. So berichten einige Studien positive Effekte atypischer Medikation 
auf die kognitive Leistung im Bereich der Aufmerksamkeit (Hoff et al., 1996, Purdon, 1999) und 
des Arbeitsgedächtnisses (Rossi et al., 1997) bei schizophrenen Patienten. Hagger und Mitarbei-
ter (1993) untersuchten beispielsweise u.a. die verbale Arbeitsgedächtnisleistung von 36 schizo-
phrenen Patienten unter atypischer neuroleptischer Medikation (Clozapin) und verzeichneten 
bereits nach einer sechswöchigen Behandlungsphase eine signifikante Leistungsverbesserung. 
Andere Studien melden gegenteilige Befunde. So konnten Goldberg und Mitarbeiter (1993) bei 
Patienten unter atypischer neuroleptischer Medikation zwar eine Symptomverbesserung in der 
Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS; Rhoades & Overall, 1988) feststellen, jedoch keine Ver-
besserung kognitiver Leistungen. Zu ähnlichen Ergebnissen kommt auch die Arbeitsgruppe um 
Hong (2002), die nach einer achtwöchigen medikamentösen Behandlung mittels Risperdal 
gleichsam eine Verbesserung der klinischen Symptomatik bei unveränderter kognitiver Leis-
tungsfähigkeit verzeichneten. 
Einen direkten Vergleich zwischen  atypischer und typischer Medikation stellte die Arbeitsgrup-
pe um Green (1997) an. Über einen Behandlungszeitraum von acht Wochen hinweg untersuchten 
sie 59 schizophrene Patienten, die entweder konventionell (Haloperidol) oder unkonventionell 
(Risperdal) mediziert waren, und stellten einen signifikant positiveren Effekt unkonventioneller 
im Vergleich zu konventioneller Medikation auf die verbale Arbeitsgedächtnisleistung fest. Ob-
gleich es den Anschein macht, dass die Gabe atypischer Neuroleptika eher mit einer Verbesse-
rung der kognitiven Leistung einhergeht, sind die Ergebnisse weitaus nicht einheitlich. 
Die möglichen Ursachen für die Inkonsistenz der Befunde sind vielfältig. So haben Faktoren wie 
Medikationsstadium, medikamentöse Vorbehandlung, Wirkstoff- und Dosierungseinstellungen, 
Begleitmedikation, Effekte medikamentöser Nebenwirkungen oder Dauer der medikamentösen 
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 Behandlung einen nicht unwesentlichen Einfluss auf die kognitive Leistungsfähigkeit (s. hierzu 
z.B. Sharma, 1999). Hinzu kommen konfundierende Variablen, die im Hinblick auf die Ver-
gleichbarkeit unterschiedlicher Studien stets eine wichtige Rolle spielen, wie beispielsweise die 
Größe der untersuchten Stichprobe, die Erkrankungsdauer, die Symptomatik der Patienten oder 
die Art und Komplexität der verwendeten Testverfahren. In Anbetracht dieser Vielzahl möglicher 
Einflussfaktoren verwundert die Inkonsistenz vorliegender Befunde nicht.    
 
2.4 Hirnfunktionelle Auffälligkeiten schizophrener Patienten in Zusammenhang mit kogniti-
ven Verarbeitungsprozessen  
Auffälligkeiten im Bereich des Arbeitsgedächtnisses werden in erster Linie auf Hirnfunktionsstö-
rungen in frontalen Arealen zurückgeführt. Besonders deutliche Dysfunktionen des Arbeitsge-
dächtnisses bei schizophrenen Patienten fanden sich v.a. bei der Durchführung von n-back Auf-
gaben. Wie erwähnt setzt die erfolgreiche Bearbeitung von n-back Aufgaben die Fähigkeit zur 
Manipulation von Informationen voraus. Man geht davon aus, dass diese besonders auf der Akti-
vität des dorsolateralen Präfrontalkortex (DLPFC) beruht (D´Esposito et al., 1999). So ist es nicht 
überraschend, dass eine Großzahl an Studien einen Zusammenhang zwischen unterdurchschnitt-
licher Arbeitsgedächtnisperformanz in n-back Aufgaben und auffälliger Aktivierung des DLPFC 
bei schizophrenen Patienten berichtet (Barch et al., 2001, Menon et al., 2001). Neuesten Befun-
den zufolge manifestieren sich diese funktionellen Auffälligkeiten im Bereich des DLPFC auch 
bei nicht-affizierten Angehörigen schizophrener Patienten. So verglich die Gruppe um Callicott 
(2003) nicht-affizierte Geschwister schizophrener Patienten mit gesunden Kontrollprobanden 
ohne erkrankte Familienangehörige und stellte in der Gruppe der nicht-affizierten Geschwister 
bei vergleichbarer Arbeitsgedächtnisperformanz eine signifikant erhöhte Aktivierung im Bereich 
des DLPFC fest. In Anbetracht der Tatsache, dass bei Verwandten ersten Grades durchschnittlich 
50 Prozent des genetischen Erbguts übereinstimmen, überrascht es nicht, dass diese Aktivie-
rungsauffälligkeiten in überwiegend präfrontalen Arealen, welche nun sowohl bei Patienten als 
auch deren nicht-psychotischen Geschwistern zu Tage getreten sind, als ein möglicher Vulnerabi-
litätsmarker der Erkrankung diskutiert werden. Auch die Ergebnisse einer weiteren Studie, wel-
che auf auffällige Aktivierungsmuster während der Bearbeitung einer n-back Aufgabe im Bereich 
des PFC, des Thalamus, des anterioren Gyrus Cingulis und des parahippocampalen Kortex bei 
nicht-psychotischen Geschwistern schizophrener Patienten hindeuten, untermauern die Hypothe-
se (Thermenos et al., 2004).     
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 Auch in Wiedererkennungsaufgaben, wie beispielsweise der Delayed-Match-to-Sample (DMTS) 
Aufgabe, fanden sich bei Patienten häufig auffällige Aktivierungsmuster in präfrontalen Berei-
chen. In einer Studie von Manoach und Mitarbeitern (1999) wurden zehn schizophrene Patienten 
und zehn gesunde Kontrollpersonen mittels eines DMTS Paradigmas mit variablem Schwierig-
keitsgrad untersucht. In der einfacheren Bedingung mussten sich die Probanden zwei, in der er-
schwerten Bedingung fünf Zahlen kurzzeitig merken und sodann entscheiden, ob eine weitere 
dargebotene Zahl den ursprünglich gezeigten Zahlen entsprach. Die Gruppe der Patienten legte 
eine signifikant schlechtere Performanz an den Tag als die Gruppe der gesunden Kontrollproban-
den. Ferner stellten Manoach und Mitarbeiter fest, dass der linke DLPFC bei den Patienten be-
deutsam stärker aktiviert war als bei den Gesunden. Darüber hinaus fand sich die Aktivität des 
linken DLPFC der Patienten positiv mit der Gesamtzahl der Fehler korreliert. Eine mögliche Er-
klärung für die erhöhte Aktivierung der Patienten mag in der Tatsache begründet sein, dass Pati-
enten bei gleicher Anforderung signifikant mehr Verarbeitungsressourcen beanspruchen als Ge-
sunde.  
Eine spätere Untersuchung der Arbeitsgruppe um Manoach (2000) kam zu ähnlichen Ergebnis-
sen. Erneut fand sich bei den Patienten im Vergleich zu Gesunden eine erhöhte Aktivierung des 
DLPFC bei gleichzeitig signifikant schlechterer Arbeitsgedächtnisleistung. Ferner zeigte sich nur 
in der Gruppe der Patienten eine Aktivierung im Bereich des Thalamus und der Basalganglien. 
Die Autoren führten daher die unterdurchschnittliche Performanz der Patienten auf eine Dysfunk-
tion im fronto-striatalen Netzwerk zurück.  
Entgegen der Befunde von Manoach und Kollegen fand jedoch der überwiegende Teil aller Stu-
dien eine Hypofrontalität, d.h. eine Minderaktivierung präfrontaler Areale, bei schizophrenen 
Patienten (z.B. Volz et al., 1997). Da diese jedoch meist auch mit einer schlechteren Testleistung 
einher zu gehen scheint, gestaltet sich die Interpretation der Minderaktivierung schwierig. So 
könnte sie entweder durch mangelnde Performanz oder einem Mangel an Motivation zustande 
kommen; umgekehrt könnte die mangelnde Aktivierung dieses aufgabenrelevanten Areals aber 
auch Ursache unterdurchschnittlicher Performanz sein.  
Einen offensichtlichen Zusammenhang zwischen auffälliger präfrontaler Aktivierung und Per-
formanz deutet die bereits beschriebene Untersuchung von Callicott und Mitarbeitern (2000) mit-
tels einer parametrisch modulierten n-back Aufgabe an. Während sich in aufgabenrelevanten A-
realen des Parietalkortex (v.a. temporo-parietale Bereiche und linker Präcuneus) sowie VLPFC 
lediglich in der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden anforderungsabhängige Aktivierungser-
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 höhungen zeigten, fanden die Autoren sowohl bei Gesunden als auch Patienten eine signifikante 
Korrelation zwischen Performanz und Stärke der Aktivierung im rechten DLPFC. Die Richtung 
der Korrelation erwies sich jedoch als gegensätzlich, d.h. während die gesunden Kontrollproban-
den bei erhöhten Anforderungen und schlechterer Leistung eine Minderaktivierung des DLPFC 
aufwiesen, ging bei Patienten eine Leistungsverschlechterung mit einer Mehraktivierung des 
DLPFC einher. Ferner erhoben die Autoren die intraneuronale N-Acetylaspartat (NAA)-
Konzentration in verschiedenen Arealen. Pathologisch auffällige Areale zeichnen sich im Allge-
meinen durch eine deutlich erniedrigte NAA-Konzentration aus. Für die Gruppe der Patienten 
war eine signifikant negative Korrelation zwischen rechter DLPFC Aktivierung und NAA Vor-
kommen feststellbar. Callicott und Mitarbeiter vermuten daher störungsspezifische neuropatho-
logische Auffälligkeiten des DLPFC als Ursache für die Mehraktivierung des DLPFC bei erhöh-
ten Arbeitsgedächtnisanfor-derungen. Die bereits beschriebene Untersuchung von Perlstein und 
Kollegen (2003), in der 16 subakut schizophrene Patienten und 15 gesunde Kontrollprobanden 
mittels einer parametrisch modulierten Version sowie der AX-Version einer n-back Aufgabe un-
tersucht wurden, förderte neben den berichteten Leistungsdifferenzen zwischen Gesunden und 
Patienten auch deutliche Unterschiede in der zerebralen Aktivierung bei höherem Arbeitsge-
dächtnisload (AG-Load) zu Tage: Obgleich beide Gruppen einen ähnlichen bedeutsamen Akti-
vierungsanstieg im DLPFC beim Vergleich von 0-back und 1-back Bedingung verzeichneten, 
zeigte lediglich die Gruppe der Gesunden einen zusätzlichen signifikanten Aktivierungsanstieg 
im rechten DLPFC in der 2-back Bedingung.  
Eine Studie von Salgado-Pineda und Kollegen (2004), in welcher sowohl eine funktionelle als 
auch eine morphometrische Analyse vor dem Hintergrund einer 1-back CPT Aufgabe durchge-
führt wurde, förderte neben einer verminderten Aktivierung bei Patienten im Bereich des DLPFC 
sowie temporal und inferior-parietal strukturelle und funktionelle Auffälligkeiten im Bereich des 
Thalamus, des anterioren Gyrus Cinguli sowie des inferioren Parietalkortex zu Tage.  
Die Arbeitsgruppe um Barch (2002) bot ihren Probanden (38 schizophrene Patienten, 48 Gesun-
de) neben einer Langzeitgedächtnisaufgabe ein 2-back Paradigma mit einer verbalen und einer 
nonverbalen Bedingung dar und stellte in beiden Bedingungen der Arbeitsgedächtnisaufgabe eine 
bedeutsam schlechtere Testleistung sowie eine signifikant niedrigere Aktivierung im DLPFC 
bilateral, im rechten Hippocampus, im superioren PFC bilateral sowie beidseitig im Bereich des 
Präcuneus bei Patienten im Vergleich zu Gesunden fest. Die Autoren gehen daher von einer dys-
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 funktionalen Interaktion zwischen arbeitsgedächtnisrelevanten Arealen besonders in frontalen 
und parietalen Bereichen bei Patienten mit Schizophrenie aus. 
Eine Untersuchung von Perlstein und Mitarbeitern (2001) kommt zu ähnlichen Befunden. Diese 
erfasste die Arbeitsgedächtnisleistung von 17 medizierten schizophrenen Patienten und 16 ge-
sunden Kontrollpersonen mittels einer parametrisch modulierten Version des n-back Paradigmas 
(0-back, 1-back, 2-back). Es zeigte sich hier ein Aktivierungsdefizit selektiv im rechten DLPFC 
bei Patienten, allerdings nur in der 2-back Bedingung, in der auch eine signifikant schlechtere 
Leistung bei Patienten im Vergleich zu Gesunden festellbar war. Darüber hinaus zeigten Patien-
ten mit deutlicher präfrontaler Dysfunktion in jeder der drei Bedingungen die schwächste Test-
leistung. Das Ergebnis steht in Einklang mit Befunden früherer Studien (z.B. Curtis et al., 1999, 
Stevens et al., 1998). 
Kritisch ist jedoch anzumerken, dass ein Großteil aller Studien einen Vergleich der zerebralen 
Aktivierung zwischen Gesunden und Patienten in ein und derselben Bedingung anstellt (d.h. Ge-
sunde in der 2-back Bedingung vs. Patienten in der 2-back Bedingung). Dass jedoch die 2-back 
Bedingung an Patienten deutlich höhere Anforderungen stellt als an Gesunde, haben die Leis-
tungsdaten fast ausnahmslos bestätigt. Um daher die zerebrale Aktivierung von Gesunden und 
Patienten unter subjektiv vergleichbarer Anforderung miteinander in Beziehung setzen zu kön-
nen, haben Manoach und Kollegen (2000) in einer Untersuchung zur Arbeitsgedächtnisleistung 
von schizophrenen Patienten und Gesunden den Faktor Testleistung konstant gehalten, indem sie 
Gesunde bei höherer Aufgabenschwierigkeit mit Patienten bei geringeren Anforderungen vergli-
chen. Sie stellten fest, dass bei vergleichbarer Performanz beider Gruppen keine Aktivierungsun-
terschiede im Bereich des DLPFC auftraten. Dasselbe Ergebnis bei geringerer Arbeitsgedächtnis-
anforderung ergab sich in einer Untersuchung von Honey und Kollegen (2002a). In Anbetracht 
dieser Resultate liegt daher die Vermutung nahe, dass Aktivierungsunterschiede zwischen Patien-
ten und Gesunden, besonders in präfrontalen Arealen, bei Aufgaben mit höherer Arbeitsgedächt-
nisanforderung (z.B. 2-back) deshalb offenbar werden, weil Patienten in derselben Bedingung 
deutlich mehr gefordert werden als Gesunde. In Übereinstimmung mit dieser Vermutung postu-
liert Manoach (2003) ein ähnliches Aktivierungsmuster des DLPFC bei Gesunden und Patienten 
mit Schizophrenie unter Berücksichtigung individuell empfundener Aufgabenanforderung. So 
geht sie davon aus, dass eine Hyperaktivierung des DLPFC bei Patienten im Vergleich zu Gesun-
den deshalb häufig festgestellt wird, da Patienten im Vergleich zu gesunden Personen bei der 
entsprechenden Aufgabe (z.B. 2-back) deutlich mehr gefordert oder sogar überfordert sind. So 
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 gehen überhöhte Anforderungen an die Arbeitsgedächtnisressourcen auch bei Gesunden mit einer 
Aktivierungsabnahme im DLPFC einher (Goldberg et al., 1998). Manoach´s Hypothese, der zu-
folge die Aktivität im Bereich des DLPFC bei Gesunden und Patienten mit Schizophrenie gleich-
sam mit der Aufgabenschwierigkeit zunimmt und sodann bei einer (subjektiv empfundenen) ü-
berhöhten Anforderung abnimmt (d.h. umgekehrt U-förmiger Verlauf), scheint plausibel. So 
bleibt aber dennoch die Frage ungeklärt, weshalb die gleiche Aufgabenschwierigkeit für Patien-
ten eine deutlich höhere Anforderung darstellt. Manoach vermutet daher dennoch neuropatholo-
gische Auffälligkeiten im Bereich des PFC bei Patienten mit Schizophrenie als Ursache man-
gelnder Arbeitsgedächtniskapazität. Befunde mehrerer SPECT-Untersuchungen stützen dies. So 
wurde etwa eine reduzierte NAA-Konzentration im Bereich des PFC bei schizophrenen Patienten 
im Vergleich zu Gesunden berichtet (Cecil et al., 1999, Thomas et al., 1998). Bei genauerer Ana-
lyse präfrontaler Subregionen wurde diese NAA-Reduktion lediglich in dorsalen Arealen des 
PFC gefunden, die besonders relevant im Zusammenhang mit Arbeitsgedächtnisprozesessen sind 
(Bertolino et al., 1998). Darüber hinaus stellten post-mortem Studien Auffälligkeiten in der grau-
en Substanz des DLPFC sowie eine reduzierte metabolische Aktivität dorsolateral-präfrontaler 
Interneurone fest (Akbarian et al., 1996). 
Dass diese Aktivierungsauffälligkeiten im Bereich des DLPFC bei Patienten nicht grundsätzlich 
zu Tage treten, zeigt eine Untersuchung von Quintana und Mitarbeitern (2003). Darin wurden 
acht schizophrene Patienten mit stabiler atypischer neuroleptischer Medikation und acht gesunde 
Kontrollprobanden mittels zweier Arbeitsgedächtnisaufgaben untersucht. Dabei erforderte die 
eine der Aufgaben besonders mnestische, die andere hingegen in erster Linie antizipatorische 
Fähigkeiten. Erhöhte Aktivierung im DLPFC bei Patienten trat lediglich in der mnestischen Ar-
beitsgedächtnisaufgabe auf. Die Autoren äußern daher die Vermutung, dass die Aktivität des PFC 
(d.h. Hypo- oder Hyperfrontalität) unter anderem von der Art der Arbeitsgedächtnisaufgabe ab-
hängt. So sind sie der Auffassung, dass Hypofrontalität bei schizophrenen Patienten nur dann 
auftritt, wenn die Aufgabenanforderungen die Aktivität anderer Areale für die Bearbeitung der 
Aufgabe erlauben, welche sodann kompensatorisch aktiviert werden. Umgekehrt führen Quintana 
und Kollegen Hyperaktivierung in präfrontalen Arealen ebenso wie ein Großteil aller Forscher-
gruppen auf Defizite im DLPFC zurück, welche mit einer beeinträchtigten Interaktion zwischen 
weiteren arbeitsgedächtnisrelevanten Arealen, wie beispielsweise dem posterioren Parietalkortex 
oder anteriorem Gyrus Cinguli, assoziiert sind. Auf die Interaktion zwischen verschiedenen Re-
gionen konzentriert sich auch die jüngste Studie von Schlösser et al. (2003), in welcher Beson-
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 derheiten in der Konnektivität zwischen apriori definierten Arbeitsgedächtnisarealen bei Patien-
ten mit Schizophrenie mittels Pfadanalyse untersucht wurden. Wie bereits in Abschnitt 2.2 be-
schrieben, ist neben dem DLPFC ein Netzwerk weiterer Areale an Arbeitsgedächtnisprozessen 
beteiligt, welche Bereiche des Parietalkortex umschließen, die wiederum eng mit dem ventrolate-
ralen PFC verbunden sind, der im Rahmen des Arbeitsgedächtnisses insbesondere mit den Pro-
zessen des Stimulusabgleichs und der Stimulusreproduktion in Verbindung gebracht wird (Petri-
des, 2000). Auf Basis dieser Kenntnisse haben Schlösser et al. (2003) jene Pfadanalyse berechnet, 
in der sie apriori hypothetisierte Verbindungen zwischen Parietalkortex, VLPFC und DLPFC 
sowie zwischen VLPFC, DLPFC, Cerebellum und Thalamus modelliert haben. Die Stärke der 
Verbindungen wurde sodann während der Bearbeitung einer 0-back/2-back Aufgabe bei Patien-
ten mit Schizophrenie und gesunden Kontrollprobanden analysiert. Erwartungsgemäß manifes-
tierten sich deutliche Unterschiede zwischen Gesunden und schizophrenen Patienten sowie ge-
ringfügige Unterschiede zwischen Patienten mit konventioneller und atypischer neuroleptischer 
Behandlung. So zeigte sich in der Gruppe der konventionell medizierten Patienten im Vergleich 
zur Kontrollgruppe eine geringere Konnektivität in der interhemisphärischen Verbindung zwi-
schen DLPFC und Cerebellum sowie eine erhöhte thalamo-präfrontale Verbindungsstärke. Der 
Vergleich zwischen der Gruppe der atypisch medizierten Patienten und den gesunden Kontroll-
probanden förderte eine verringerte Verbindungsstärke zwischen linkem PFC und rechtem Cere-
bellum, zwischen rechtem PFC und linkem Cerebellum sowie zwischen rechtem VLPFC und 
rechtem DLPFC zu Tage. Folglich war in beiden Patientengruppen eine verringerte präfrontal-
zerebelläre sowie eine verstärkte thalamo-kortikale Konnektivität feststellbar. Die Autoren inter-
pretieren die erhöhte Verbindungsstärke zwischen thalamischen und präfrontalen Strukturen im 
Lichte eines kompensatorischen Ausgleichs für die offensichtlich beeinträchtigte zerebello-
kortikale Konnektivität. Ein Faktor, der die Interpretation zerebraler Aktivierung bei Patienten 
jedoch erschwert und daher stets berücksichtigt werden sollte, ist der potentielle Einfluss der Me-
dikation. So kann eine veränderte Aktivierung des PFC eine Folgeerscheinung hochpotenter Neu-
roleptika sein. Diese führen zu einer reduzierten Dopamin-Freisetzung sowie einer Blockade 
postsynaptischer Dopamin-D2-Rezeptoren und somit oftmals zu einer veränderten Aktivierbar-
keit nachgeschalteter Projektionsgebiete dopaminerger Bahnen, wie beispielsweise dem PFC. 
Und auch atypische Neuroleptika können durch die Blockade serotonerger und noradrenerger 
Rezeptoren und die dadurch bedingte Veränderung der Gefäßweite den zerebralen Blutfluss 
maßgeblich beeinflussen. 
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 Jedoch deuten auch Studien an unmedizierten Patienten ähnliche hirnfunktionelle Auffälligkeiten 
an. So zeigte sich beispielsweise in einer Untersuchung mit unmedizierten schizophrenen Patien-
ten (Hazlett et al., 2000) neben einer erhöhten Aktivierung im Temporalkortex eine bedeutsame 
Hypoaktivierung im Frontalkortex. Darüber hinaus wies die Arbeitsgruppe um Parellada (1998) 
mittels SPECT eine fehlende präfrontale Aktivierung bei neuroleptikanaiven und unmedizierten 
Patienten während der Bearbeitung des Winsconsin Card Sorting Tests (WCST) nach. Wenn-
gleich diese Befunde einen pharmakologisch bedingten Einfluss auf die Auffälligkeiten in der 
zerebralen Aktivierung, besonders im präfrontalen Bereich, nicht ausschließen können, so deuten 
sie dennoch darauf hin, dass die Besonderheiten in der zerebralen Aktivierung bei Patienten nicht 
allein auf Effekte der Medikation zurückgeführt werden können.   
 
2.5 Zusammenfassung: Kognitive Verarbeitungsprozesse  
Bereits Mitte des letzten Jahrhunderts begann sich die experimentell-psychologische Forschung 
für die kognitiven Verarbeitungsprozesse des Menschen zu interessieren. Doch erst viel später 
wurde der Versuch unternommen, einheitliche Begriffsdefinitionen für bestimmte kognitive Leis-
tungen zu etablieren. Unterschieden wird im Allgemeinen unterschieden zwischen Aufmerksam-
keitsprozessen, die lediglich die Konzentration auf aktuell dargebotenes Stimulusmaterial erfor-
dern sowie Arbeitsgedächtnis- oder Gedächtnisprozessen, welche die kurzzeitige oder langfristi-
ge mentale Aufrechterhaltung des Stimulusmaterials erfordern. Während Aufmerksamkeitspro-
zesse jüngsten Befunden zufolge bei gesunden Personen in erster Linie mit Aktivierung im Be-
reich des Hirnstamms, des dorsalen anterioren Gyrus Cinguli sowie Arealen des Parietalkortex 
assoziiert sind, scheinen an Arbeitsgedächtnisleistungen vornehmlich der DLPFC sowie ein ar-
beitsgedächtnistypisches Netzwerk beteiligt zu sein.  
Inzwischen ist hinlänglich bekannt, dass schizophrene Patienten Defizite im kognitiven Leis-
tungsbereich aufweisen. Diese Defizite, welche vermutlich eine hohe prädiktive Validität im 
Hinblick auf den Krankheitsverlauf besitzen, manifestieren sich insbesondere im Bereich des 
Arbeitsgedächtnisses (v.a. bei erhöhter Anforderung) und gehen zerebral in erster Linie mit Auf-
fälligkeiten in der präfrontalen Aktivierung einher. Aktuell wird angenommen, dass die Aktivität 
im Bereich des Präfrontalkortex, im Besonderen dorsolateral präfrontal, bei Patienten wie auch 
bei gesunden Personen anforderungsabhängig zunimmt. Patienten mit Schizophrenie sind im 
Vergleich zu Gesunden  jedoch bereits bei geringeren Arbeitsgedächtnisanforderungen überfor-
dert. Darüber hinaus förderten jüngste bildgebende Studien Auffälligkeiten in einer Reihe ar-
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 beitsgedächtnisrelevanter Areale bei Patienten zu Tage. Es wird zudem postuliert, dass die 
präfrontal-zerebelläre Konnektivität bei Patienten in Zusammenhang mit Arbeitsgedächtnispro-
zessen vermindert ist. Insgesamt weisen somit die Befunde der letzten Jahre darauf hin, dass die 
schizophrene Erkrankung mit kognitiven Auffälligkeiten sowohl auf der Verhaltens- als auch auf 
der zerebralen Ebene einhergeht. Ausgeprägte Defizite bestehen zudem im Bereich der Emoti-
onsdiskrimination. Auf diese soll im folgenden Kapitel näher eingegangen werden.  
 
3. EMOTIONALE VERARBEITUNGSPROZESSE: 
EMOTIONSDISKRIMINATION 
 
3.1 Theorien zu den Mechanismen der Gesichtswahrnehmung und Emotionsdiskrimination 
Die Erkennung und Unterscheidung der Gefühle eines Interaktionspartners anhand seines Ge-
sichtsausdrucks stellt eine wesentliche Voraussetzung für eine funktionierende Kommunikation 
dar. Jedoch gilt es als nach wie vor umstritten, welche Mechanismen bei der Emotionserkennung 
von besonderer Bedeutung sind. Aktuell werden verschiedene Theorien diskutiert. 
Eine etablierte Theorie zur Emotionserkennung ist die Theorie der somatischen Marker nach An-
derson und Phelps (2000b), welche ursprünglich von Damasio (1995) vorgelegt wurde. Diese 
postuliert das Vorhandensein sogenannter somatischer Marker, d.h. körperlicher Empfindungen, 
an deren Entstehung v.a. die somatosensorischen Kortizes wesentlich beteiligt sind, als Voraus-
setzung für Empathiefähigkeit sowie das Treffen moralisch-korrekter Entscheidungen. Auf Basis 
von Läsionsstudien (Adolphs et al., 2000), mittels derer besonders die somatosensorischen Korti-
zes als relevante Areale im Rahmen der Emotionserkennung identifiziert wurden, übertrugen 
Anderson und Phelps die ursprüngliche Theorie auf den Bereich der Emotionserkennung, indem 
sie davon ausgehen, dass sich bei der Interpretation eines Gesichtsausdrucks beim Betrachter 
selbst aufgrund der somatosensorischen Repräsentation des Gesichtsausdrucks der entsprechende 
Gefühlszustand einstellt. Erst der eigene Gefühlszustand ermöglicht es dieser Theorie zufolge 
dem Betrachter, den Gesichtsausdruck seines Gegenübers im Hinblick auf seine Valenz zu inter-
pretieren. Zugleich postulieren Anderson und Phelps (2000a) jedoch auch die hierarchische Ver-
arbeitung emotionaler Informationen. So gehen sie davon aus, dass individuelle neuronale Reprä-
sentationen basaler Emotionen, zu denen im Allgemeinen die Gefühle Angst, Trauer, Ärger, 
Freude, Überraschung und Ekel gezählt werden, auf der untersten Stufe der Hierarchie für ver-
schiedene Eingangs- und Ausgangs-Modalitäten stehen. Hierarchisch übergeordnet fänden sich 
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 sodann amodale, emotionsunspezifische Repräsentationen. Als Integrationsareal für die spezifi-
schen und amodalen Repräsentationen vermuten sie die somatosensorischen Kortizes. Auf einer 
intermediären Ebene findet möglicherweise eine zusätzliche Differenzierung zwischen Annähe-
rungs- vs. Rückzugstendenz statt, so dass der Prozess der Emotionsdiskrimination dieser Theorie 
zufolge auf einem hierarchisch organisierten Netzwerk beruht, dessen Ebenen sich v.a. durch ihr 
Ausmaß an Spezifität unterscheiden. Befunde, welche von selektiven Ausfällen in der Erkennung 
spezifischer Emotionen berichten, sprechen für die Richtigkeit der hierarchischen Verarbeitungs-
theorie (z.B. Anderson und Phelps, 2000b).  
Unterschieden wird ferner unterscheiden ferner zwischen einer holistischen, konfiguralen Verar-
beitungsstrategie und der sogenannten „piecemeal“ Strategie (De Sonneville et al., 2002). Bei der 
holistischen Strategie wird der Theorie zufolge ein Gesicht als bedeutungsvolles Ganzes auf der 
Basis des Verhältnisses einzelner Gesichtsteile wahrgenommen. Diese Strategie, welche als au-
tomatisiert und effizient beschrieben wird, benötige abgespeichertes Wissen über emotionale Ge-
sichtsausdrücke. Bei der „piecemeal“ Strategie hingegen wird das Gesicht in einzelne Bestandtei-
le zerlegt. De Sonneville et al. gehen davon aus, dass diese Strategie, welche den Autoren zufolge 
einen kontrollierten, nicht-automatisierten Prozess darstellt, bei ungewöhnlichen oder nicht ein-
deutigen Gesichtern herangezogen wird. Folglich sei das bewusste Interpretieren von Ge-
sichtsausdrücken trainierbar und erlernbar. Die in Kapitel 8 beschriebene Studie wird diesen As-
pekt ausführlich behandeln. 
Darüber hinaus gilt es als nach wie vor umstritten, ob unabhängigen Basisemotionen (z.B. Ärger 
und Ekel) spezifische neuronale Substrate zugewiesen werden können oder ob diesbezüglich le-
diglich eine Differenzierung zwischen emotional vs. neutral bzw. positiv emotional vs. negativ 
emotional getroffen werden kann. Dieser Aspekt soll im folgenden Kapitel abgehandelt werden.  
Hierfür sollen die zerebralen Korrelate, welche bei der Wahrnehmung und Diskrimination emoti-
onaler Gesichtsausdrücken berichtet wurden, beschrieben werden, bevor intensiver auf bekannte 
Auffälligkeiten in diesem Bereich bei Patienten mit Schizophrenie eingegangen wird.  
 
3.2 Zerebrale Korrelate der Gesichtswahrnehmung und Emotionsdiskrimination 
Die Anzahl bildgebender Studien zur Emotionsdiskrimination ist besonders im Laufe der letzten 
Jahre deutlich angestiegen, so dass inzwischen ein Netzwerk bestehend aus v.a. frontalen, tempo-
ralen und subkortikalen Arealen als zerebrales Korrelat der Wahrnehmung und Unterscheidung 
emotionaler Gesichtsausdrücke postuliert wird. Dennoch gestalten sich die Befunde in ihrer Ge-
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 samtheit als eher uneinheitlich. Dies mag v.a. daran liegen, dass sich die Aufgabenarten zur 
Wahrnehmung und Diskrimination von Gesichtsausdrücken zwischen den einzelnen Studien zum 
Teil stark unterscheiden. So differieren diese nicht nur in der Anzahl der dargebotenen Basisemo-
tionen, sondern auch in der Art der Darbietung: Während in sogenannten Labeling-Aufgaben ein 
Gesichtsausdruck einer Emotion, d.h. einem Begriff, zugeordnet werden muss, verlangen Mat-
ching-Aufgaben lediglich den Vergleich verschiedener dargebotener Gesichtsausdrücke. Darüber 
hinaus wird in experimentellen Designs immer häufiger die Beurteilung der Intensität von Ge-
sichtsausdrücken verlangt.  Zudem unterscheiden sich die Studien meist in der Art der Kontroll-
aufgabe (bzw. Baseline). So werden in der Kontrollbedingung häufig auch Gesichter dargeboten, 
um die Vergleichbarkeit der Stimuli zwischen Aktivierung und Baseline zu gewährleisten. Die 
Kontrollaufgabe erfordert in diesen Fällen dann beispielsweise die Bestimmung des Alters oder 
Geschlechts der dargebotenen Gesichter. Auch hier ist es von Bedeutung, ob die Gesichter emo-
tional oder neutral präsentiert werden. Die Kontrollaufgabe in Matching-Paradigmen verlangt in 
einigen Studien lediglich die Zuordnung mehr oder weniger komplexer Formen oder Objekte 
zueinander, so dass die Baseline in diesen Fällen zwar noch den Prozess des optischen Abgleichs, 
jedoch keinerlei Prozesse der Gesichtswahrnehmung und -verarbeitung mehr involviert (z.B. 
Quintana et al., 2003). Auch der Frage, ob reell evozierte und gespielte Emotionen seitens des 
Darstellers mit unterschiedlichen Reaktionen oder zerebralen Korrelaten seitens des Beurteilers 
assoziiert sind, wird inzwischen nachgegangen. Und nicht zuletzt werden Gesichtsausdrücke in 
jüngsten Studien bereits dynamisch dargeboten, um die Aufgabe der Emotionswahrnehmung und 
–diskrimination möglichst alltagsnah zu gestalten (LaBar et al., 2003). In Anbetracht dieser Viel-
zahl verschiedener Designs, Paradigmen und Darstellungsarten überrascht es nicht, dass die Be-
funde bildgebender Studien zu den zerebralen Korrelaten der Emotionswahrnehmung und –
unterscheidung eine gewisse Übereinstimmung entbehren. In den folgenden Abschnitten sollen 
nun die zerebralen Korrelate der Gesichtswahrnehmung und Emotionsdiskrimination nach Area-
len getrennt beschrieben und diskutiert werden. 
 
3.2.1 Frontale Korrelate der Gesichtswahrnehmung und Emotionsdiskrimination 
Bekanntermaßen kommt dem orbitofrontalen Kortex (OFC) eine wesentliche Rolle im Rahmen 
emotionaler Prozesse zu. Aufgrund extensiver Verbindungen zur Amygdala sowie zu autonomen 
Zentren in Hypothalamus und Hirnstamm ist der OFC anatomisch für die Mitwirkung an emotio-
nalen Prozessen prädestiniert. So überrascht es nicht, dass ihm auch eine Beteiligung an der Ver-
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 arbeitung emotionaler Gesichtsausdrücke zugesprochen wird. Läsionen im Bereich des OFC be-
einträchtigen die Fähigkeit, emotionale Gesichtsausdrücke und zwischenmenschliche Interakti-
onsszenen korrekt zu interpretieren (Hornak et al., 1996, Mah et al., 2004). Neuerdings unter-
mauern funktionell bildgebende Studien auch die Beteiligung des OFC an der Emotionserken-
nung. So fand Adolphs (2002) einen signifikanten orbitofrontalen Signalanstieg bei der Diskri-
mination ärgerlicher Gesichtsausdrücke. In einer Studie von Gorno-Tempini und Mitarbeitern 
(2001) hingegen verzeichneten bei der Unterscheidung fröhlicher Gesichtsausdrücke orbitofron-
tal bilateral den stärksten Signalanstieg. Vor dem Hintergrund jüngster Befunde, welche die Be-
teiligung des OFC an Prozessen zum Belohnungslernen nahe legen (s. hierzu z.B. Rolls, 2000), 
attestieren Gorno-Tempini und Mitarbeiter dem OFC eine wichtige Rolle bei der Wahrnehmung 
positiver, sozial-verstärkender Emotionsausdrücke.  
Ähnlich wie der orbitale Bereich des präfrontalen Kortex scheint auch der ventrale Bereich mit 
der Wahrnehmung und Unterscheidung emotionaler Gesichtsausdrücke assoziiert zu sein. So 
fanden Narumoto und Mitarbeiter (2000) sowohl bei einer Labeling-Aufgabe als auch bei einer 
Matching-Aufgabe einen Signalanstieg im Bereich des ventralen Präfrontalkortex. Da eine ent-
sprechende Aktivierung bei der kognitiven Kontrollaufgabe (Geschlechterzuordnung) nicht ge-
funden wurde, legen die Befunde nahe, dass auch der ventrale Präfrontalkortex an der Unter-
scheidung emotionaler Gesichtsausdrücke beteiligt ist.  
Im Gegensatz dazu scheint der inferiore Bereich des Präfrontalkortex, hier insbesondere BA 
44/45/47, auch bei der Wahrnehmung nicht-emotionaler Gesichtsausdrücke aktiv: In einer Studie 
von Quintana und Kollegen (2003b), in der neben einem Emotionsdiskriminationsparadigma 
neutrale Gesichter im Hinblick auf ihre Identität (Gleichheit) verglichen werden mussten, fand 
sich für die Bedingung Identität (vs. Identitätsvergleich geometrischer Figuren) eine signifikante 
Signalerhöhung im Bereich des rechten inferioren Präfrontalkortex (BA 47). Und auch Gorno-
Tempini und Mitarbeiter (2001) fanden sowohl während des Zuordnens emotionaler Ge-
sichtsausdrücke als auch bei der Bestimmung der Geschlechtszugehörigkeit neutraler Gesichter 
eine Signalerhöhung im inferioren PFC (BA 44/45), welche bei der Klassifikation anderer Stimu-
li fehlte. Dieser Befund unterstützt somit die Vermutung, der zufolge der inferiore Bereich des 
PFC an der Verarbeitung von Gesichtern im Allgemeinen beteiligt ist. Ähnliches berichtet auch 
die Gruppe um Gur (2002b) in einer Studie zur Emotionsdiskrimination. Darin hatten die Ver-
suchsteilnehmer die Aufgabe, mittels verbaler Zuordnung zu entscheiden, ob der jeweils dargebo-
tene Gesichtsausdruck positiv oder negativ war. Gezeigt wurden fünf Basisemotionen (Freude, 
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 Ärger, Trauer, Furcht, Ekel) sowie neutrale Gesichter. Ein Altersdiskriminationsparadigma, be-
stehend aus ebenso vielen emotionalen und neutralen Gesichtern, fungierte als kognitive Kon-
trollaufgabe. Und auch hier fand sich eine rechtsseitige inferior-präfrontale Signalerhöhung (BA 
45) sowohl für die Diskriminationsbedingung als auch für die kognitive Kontrollaufgabe. Folg-
lich liefert diese Studie einen weiteren Anhaltspunkt dafür, dass nicht der Prozess der Emotions-
unterscheidung, sondern allein der Prozess der Gesichtswahrnehmung, für das Signal im Bereich 
des inferioren PFC ausschlaggebend ist.  
 
3.2.2 Temporale/temporo-okzipitale Korrelate der Gesichtswahrnehmung und Emotions-
diskrimination 
Erfahrungsgemäß weisen Befunde aus Läsionsstudien temporalen Regionen eine tragende Rolle 
im Rahmen von Emotionsdiskriminationsprozessen zu. Zwar konnte eine vieldiskutierte Untersu-
chung von Adolphs et al. aus dem Jahre 1995 an Patienten mit unilateraler Temporallappenläsion 
keinerlei Beeinträchtigungen in der Emotionsrekognitionsfähigkeit feststellen, doch zeigten sich 
Patienten, die eine unilaterale Temporallappenläsion im anteromedialen Bereich erlitten hatten, in 
ihrer Fähigkeit zur Emotionserkennung beeinträchtigt (Anderson et al., 2002). Und auch weitere 
Untersuchungen an Patienten mit rechtslateraler Lobektomie fanden Beeinträchtigungen bei der 
Erkennung negativer Emotionen (Adolphs et al., 2001, Davidson et al., 2000), so dass es inzwi-
schen als unumstritten gilt, dass sowohl inferiore als auch mediale und superiore Regionen des 
Temporallappens an der Verarbeitung von Gesichtsausdrücken beteiligt sind.  
Ein weiteres temporales Areal, welches häufig mit der Wahrnehmung von Gesichtern in Zusam-
menhang gebracht wird, ist der superiore Sulcus temporalis. Frühe Studien mit Einzelzellablei-
tungen, mittels derer die Aktivität unabhängiger Zellpopulationen bei Darbietung emotionaler 
Gesichtsausdrücke erfasst wurden, ließen bereits eine Beteiligung des superioren Sulcus tempora-
lis an der Verarbeitung von Gesichtsinformationen vermuten (Ojemann et al., 1992). In der Fol-
gezeit untermauerten sodann Befunde bildgebender Studien die Vermutung (Adolphs, 2002, Phil-
lips et al., 1998). So berichteten beispielsweise Narumoto et al. (2001) eine Aktivierung des rech-
ten superioren Sulcus temporalis während einer Matching-Aufgabe mit emotionalen Gesichtsaus-
drücken. Eine signifikante Signalerhöhung im Bereich des superioren Sulcus temporalis fand sich 
auch bei der Wahrnehmung dynamischer Gesichtsausdrücke (LaBar et al., 2003). 
Darüber hinaus konnte vor einigen Jahren im temporo-okzipitalen Übergangsbereich eine Region 
isoliert werden, die seitdem unter der Bezeichnung fusiformes Gesichtsareal (engl. fusiform face 
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 area) bekannt ist (Kanwisher et al., 1997). Erleidet ein Patient eine bilaterale Läsion des Gyrus 
fusiformis im medialen temporo-okzipitalen Übergangsbereich, so entsteht eine Prosopagnosie 
(d.h. der Patient erkennt zwar Gesichter noch als eine Kombination aus Augen, Mund etc., ist 
jedoch unfähig, verschiedene Gesichter bzw. Personen voneinander zu unterscheiden, siehe hier-
zu z.B. Damasio, 1990). Daher überrascht die große Anzahl an Studien, die eine Aktivierung im 
Bereich des Gyrus fusiformis bei der Verarbeitung invarianter menschlicher Gesichtsausdrücke 
berichten, nicht (Allison et al., 2000, Maguire et al., 2001, Nakamura et al., 2000, Quintana et al., 
2003b, Rossion et al., 2000). Auch bei dynamischer emotionaler Darbietung menschlicher Ge-
sichtsausdrücke fand sich der Gyrus fusiformis aktiviert (LaBar et al., 2003). Wie jüngste Befun-
de nahe legen, reagiert der Gyrus fusiformis jedoch nicht nur auf die emotionalen Komponenten 
eines Gesichtsausdrucks: In einer Studie von Gur und Kollegen (2002a), in welcher eine Emoti-
ons- sowie eine Altersdiskriminationsaufgabe dargeboten wurden, fand sich bei den gesunden 
Versuchsteilnehmern eine fusiforme Aktivierung in beiden Bedingungen, so dass der emotionale 
Gehalt offensichtlich für das fusiforme Signal nicht von Relevanz war. Die bereits erwähnte Un-
tersuchung von Quintana und Kollegen (2003b), welche neben einer Emotions-Matching sowie 
einer Emotions-Labeling-Aufgabe eine Identitäts-Matching-Aufgabe beinhaltete, kam zu einem 
ähnlichen Ergebnis. Auch hier trat eine fusiforme Signalerhöhung nicht nur während der emotio-
nalen Bedingungen zu Tage, sondern auch in der Identitäts-Matching-Bedingung, in welcher le-
diglich neutrale Gesichter gezeigt wurden. Folglich scheint die Wahrnehmung eines Gesichtes 
per se im Normalfall bereits mit einer Aktivierungserhöhung im fusiformen Gyrus assoziiert zu 
sein. Jedoch hat sich der Gyrus fusiformis des Öfteren auch bei der Wahrnehmung von Tieren 
und komplexen Objekte aktiviert gezeigt (Kim et al., 1999, Nakamura et al., 2000, Rossion et al., 
2000). So stellten Chao et al. (1999b) eine bilaterale Aktivierung im lateralen Bereich des Gyrus 
fusiformis nicht nur bei der Präsentation menschlicher Gesichter, sondern auch bei der Darbie-
tung von Tieren mit und ohne Gesichtern fest. Und auch eine jüngere fMRT Studie (Blonder et 
al., 2004), in der jeweils menschliche Gesichter, Hundegesichter und Häuser dargeboten wurden, 
berichtet eine Signalerhöhung im Bereich des lateralen Gyrus fusiformis bei allen Stimuluskate-
gorien. Vor dem Hintergrund dieser Befunde wird daher der Gyrus fusiformis, insbesondere seine 
lateralen Abschnitte (BA 37), zwar nach wie vor als face area bezeichnet, doch wird ihm darüber 
hinaus auch eine Funktion bei der Wahrnehmung und Kategorisierung komplexer dinglicher Ob-
jekte zugeschrieben (Tarr und Cheng, 2003).  
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 3.2.3 Amygdaloide Korrelate der Gesichtswahrnehmung und Emotionsdiskrimination 
Die tragende Rolle, welche der Amygdala im Rahmen emotionaler Prozesse zukommt, ist hin-
länglich bekannt. So überrascht es nicht, dass ihr auch eine wesentliche Beteiligung an der Ver-
arbeitung emotionaler Gesichtsausdrücke zugesprochen wird. Umstritten ist jedoch nach wie vor, 
wie spezifisch amygdaloide Strukturen in diesem Zusammenhang reagieren. So wurde bis vor 
einigen Jahren vermutet, dass das amygdaloide Signal lediglich mit negativen, womöglich nur 
furchtvollen Gesichtsausdrücken assoziiert sei. Untersuchungen an Patienten mit bilateraler A-
mygdala-Läsion lieferten dann jedoch Anhaltspunkte dafür, dass der Amygdalakomplex darüber 
hinaus offensichtlich auch für die Verarbeitung von Ärger (Adolphs et al., 1999, Calder et al., 
1996), Ekel (Adolphs et al., 1999) und Trauer (Adolphs und Tranel, 2004, Sprengelmeyer et al., 
1999) von Relevanz ist. Funktionell bildgebende Studien berichteten darüber hinaus wenig konsi-
stente Befunde. So stellten Blair et al. (1999) ein verstärktes amygdaloides Signal bei erhöhter 
Intensität trauriger, jedoch nicht ärgerlicher Gesichtsausdrücke fest. Phillips et al. (1997) hinge-
gen fanden eine Aktivierung im Bereich der Amygdala lediglich bei der Verarbeitung von Ge-
sichtern, welche das Gefühl von Ekel darstellten. Doch auch bei der Präsentation fröhlicher Ge-
sichter (Breiter et al., 1996, Kosaka et al., 2002) sowie ängstlicher Gesichter (Phillips et al., 
2004) konnte ein amygdaloider Signalanstieg verzeichnet werden, so dass man dem Amygdala-
komplex zum heutigen Zeitpunkt eine emotionsspezifische Reagibilität eher abspricht. Darüber 
hinaus berichten einige Studien einen amygdaloiden Signalanstieg auch bei nicht-bewusster 
Wahrnehmung emotionaler Gesichtsausdrücke. So stellten Morris und Kollegen (1998) eine 
rechtsseitige Amygdalaaktivierung bei subliminaler Darbietung ärgerlicher Gesichtsausdrücke 
fest. Die amygdaloide Aktivierung bei subliminaler Stimulusdarbietung, welche jüngst auch Kill-
gore und Yurgelon-Todd (2004) bei Präsentation emotionaler Gesichtsausdrücke feststellen 
konnten, untermauert Theorien, denen zufolge valente Reize oftmals auf einem vorbewussten, 
subkortikal thalamo-amygdaloiden Weg verarbeitet werden (LeDoux, 1996). Entsprechend fan-
den auch Whalen und Kollegen (1998) in einer fMRT-Studie bei Darbietung maskierter Gesich-
ter ein erhöhtes Signal im Bereich der Amygdala in Zusammenhang mit ängstlichen Gesichtern 
sowie eine erniedrigte amygdaloide Aktivierung bei subliminaler Präsentation fröhlicher Gesich-
ter.  
Darüber hinaus deuten jüngste Befunde an, dass nicht allein der emotionale Gehalt eines Ge-
sichtsausdrucks für einen Signalanstieg im Bereich der Amygdala ausschlaggebend ist. Vielmehr 
legt die bereits beschriebene Studie von Gur und Kollegen (2002b) nahe, dass es für die amygda-
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 loide Aktivierung möglicherweise auch von Bedeutung ist, ob der emotionale Gehalt der Gesich-
ter aufgabenrelevant ist oder nicht. Gur und Mitarbeiter fanden nämlich eine Aktivierung im Be-
reich der Amygdala lediglich für die Emotionsdiskriminationsaufgabe, nicht aber für die Alters-
diskrimination, obgleich beide Bedingungen zu einem gleichen Anteil emotionale Gesichter ent-
hielten. Jedoch weist die Untersuchung einige methodische Mängel auf, wie z.B. das Design, 
welches nicht erlaubt, Habituationseffekte auszuschließen oder die Art der Stimulusdarbietung. 
Ferner stehen die Resultate auch im Widerspruch zu einer Studie der Arbeitsgruppe aus demsel-
ben Jahr (Gur et al., 2002a), welche für beide Bedingungen eine Signalerhöhung im Amygdala-
Hippocampuskomplex berichtet. Gegenteilige Befunde lieferte ferner eine weitere Studie, in der 
die Versuchsteilnehmer anhand neutraler, freudiger und ekelbesetzter Gesichter entweder die 
Emotion oder das Geschlecht des Darstellers zu bestimmen hatten (Gorno-Tempini et al., 2001). 
Auch hier fand sich eine amygdaloide Aktivierung sowohl in der expliziten als auch in der impli-
ziten Emotionsbedingung, so dass die Schlussfolgerung der Arbeitsgruppe um Gur, der zufolge 
die Wahrnehmung emotionaler Gesichtsausdrücke lediglich mit einer amygdaloiden Signalerhö-
hung assoziiert ist, wenn der emotionale Gehalt Aufgabenrelevanz besitzt, vorschnell erscheint 
und einer Replikation bedarf. Weitere bildgebende Studien scheinen unabdingbar, um detaillier-
tere Kenntnisse über die Ursachen und Mechanismen der Amygdalaaktivierung im Zusammen-
hang mit der Verarbeitung und Interpretation von Gesichtsausdrücken zu gewinnen.   
 
3.2.4 Unspezifische Korrelate der Gesichtswahrnehmung und Emotionsdiskrimination 
Neben frontalen, temporo-okzipitalen und amygdaloiden Regionen, ist eine Vielzahl weiterer 
Areale in Zusammenhang mit Prozessen zur Emotionserkennung berichtet worden. Zu nennen 
sind hier v.a. Teile der Basalganglien, des Parietalkortex (z.B. Adolphs, 2002) sowie die Insula, 
welche besonders mit der Erkennung von Ekel assoziiert wird (Calder et al., 2000, Phillips et al., 
1997, Sprengelmeyer et al., 1998). Darüber hinaus wurde auch der anteriore Gyrus Cinguli sowie 
Teile des Okzipitalkortex mit der Emotionsdiskrimination in Zusammenhang gebracht (Gur et al., 
2002a, Quintana et al., 2003).  
Insgesamt weisen somit die Befunde bildgebender Studien zur Wahrnehmung menschlicher Ge-
sichter auf ein weitgespanntes kortikal-subkortikales Netzwerk hin, dessen Ausprägung ganz we-
sentlich von Faktoren wie Aufgabenart oder -design abhängig ist. Dieses Netzwerk scheint bei 
Patienten mit Schizophrenie gestört zu sein. In den folgenden Abschnitten soll auf die verhal-
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 tensbezogenen und hirnfunktionellen Auffälligkeiten, welche bei schizophrenen Patienten im 
Rahmen der Unterscheidung und Interpretation von Emotionen diskutiert werden, detaillierter 
eingegangen werden. 
 
3.3 Beeinträchtigungen in der Fähigkeit zur Emotionsdiskrimination im Rahmen der schizo-
phrenen Erkrankung 
Seit über 30 Jahren beschäftigt sich die Schizophrenieforschung mit der mangelnden Fähigkeit 
schizophrener Patienten, Gesichtsausdrücke zu erkennen und zu interpretieren. Und immer wie-
der bestätigten sich die Berichte frühester Studien (Muzekari und Bates, 1977), denen zufolge 
Patienten mit Schizophrenie Schwierigkeiten haben, Gesichtsausdrücke zu unterscheiden, zu be-
nennen und zu interpretieren (Johnston et al., 2001, Kerr und Neale, 1993, Mandal et al., 1998, 
Walker et al., 1984). Diese Defizite scheinen sozialisations- und medikationsunabhängig zu sein 
(Habel et al., 2000) und eine hohe zeitliche Stabilität zu besitzen (Mueser et al., 1997). Die 
zugrunde liegenden Ursachen und Mechanismen sind jedoch nach wie vor ungeklärt. So wird 
diskutiert, ob die Defizite auf einer gestörten Wahrnehmung bzw. Verarbeitung von Gesichtern 
basieren, oder ob diese vielmehr eine Begleiterscheinung kognitiver Beeinträchtigungen darstel-
len. Dass zumindest ein Zusammenhang zwischen beeinträchtigter Diskriminationsfähigkeit und 
kognitiver Leistung besteht, deutet eine aktuelle Studie von Sachs und Kollegen (2004) an, in 
welcher unter anderem eine signifikante Korrelation zwischen beeinträchtigter Diskriminations-
fähigkeit und Abstraktions- sowie verbaler Gedächtnisleistung festgestellt wurde. Darüber hinaus 
ist zum aktuellen Zeitpunkt auch nur wenig über den Zusammenhang zwischen Diskriminations-
defiziten und psychopathologischen Variablen bekannt. Jüngste Befunde deuten darauf hin, dass 
insbesondere die Negativsymptomatik die Emotionsrekognitionsfähigkeit negativ zu beeinflussen 
scheint (Baudouin et al., 2002, Bryson et al., 1998, Schneider et al., 1995). Jedoch existieren auch 
gegenteilige Befunde, welche keinerlei Unterschiede in der Diskriminationsfähigkeit zwischen 
schizophrenen Patienten mit und ohne prävalenter Negativsymptomatik zu Tage förderten. Auch 
Lewis und Garver (1995) hingegen fanden eine signifikant bessere Diskriminationsleistung bei 
Patienten mit paranoider Krankheitssymptomatik im Vergleich zu Patienten mit gering ausge-
prägter Positivsymptomatik und bestätigten damit einen Vorbefund von Kline et al. aus dem Jah-
re 1992. Ein direkter Vergleich zwischen positiv- und negativsymptomatischen Patienten er-
brachte eine signifikant schlechtere Diskriminationsleistung für die Gruppe der Patienten mit 
prävalenter Negativsymptomatik. Lediglich bei den traurigen Gesichtsausdrücken erzielten letzte-
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 re mehr korrekte Reaktionen. Zudem scheint ein negativer Zusammenhang zwischen Ausprä-
gungsgrad der klinischen Symptomatik und Emotionsdiskriminationsleistung zu bestehen (Heim-
berg et al., 1992, Schneider et al., 1995). Ferner fand sich ein positiver Zusammenhang zwischen 
schlechter prognostischer Beurteilung und Diskriminationsfähigkeit (Kohler et al., 2000). Insge-
samt geben die aktuellen Studien zum Zusammenhang zwischen Diskriminationsdefiziten und 
psychopathologischen Variablen jedoch ein eher inkonsistentes Bild ab, welches noch keine ge-
neralisierende Aussage ermöglicht.  
Umstritten ist darüber hinaus, ob die Diskriminationsdefizite bei Patienten mit Schizophrenie 
zwischen den einzelnen Emotionen unterschiedlich stark ausgeprägt sind. Es wird angenommen, 
dass das Defizit schizophrener Patienten, Emotionen zu diskriminieren, besonders bei negativen 
Emotionen zu Tage tritt (Johnston et al., 2001). Bei positiven Emotionen wurden weniger ausge-
prägte Leistungsunterschiede zwischen Gesunden und Patienten berichtet (Kohler et al., 2000, 
Kucharska-Pietura und Klimkowski, 2002). Dies mag v.a. daran liegen, dass negative Emotionen 
(z.B. Ärger und Angst) schwieriger voneinander zu unterscheiden sind.  
Darüber hinaus deuten jüngste Befunde an, dass Patienten besonders zu Fehlinterpretationen nei-
gen, wenn sie entscheiden müssen, ob ein Non-Target (d.h. ein Gesicht mit einer Nicht-
Zielemotion) der entsprechenden Zielemotion (oder einer anderen Emotion/keiner Emotion) ent-
spricht (Schneider et al., eingereicht a). In einem solchen Falle scheinen Patienten eher als Ge-
sunde geneigt, die vorgegebene Zielemotion in den dargebotenen Gesichtsausdruck hinein zu 
interpretieren. Kohler und Mitarbeiter (2003) stellten außerdem fest, dass die Darbietung von 
Gesichtsausdrücken mit erhöhter dargestellter emotionaler Intensität bei Patienten zu einer deut-
lich geringeren Leistungsverbesserung führte als bei gesunden Personen. Die Befunde lassen so-
mit vermuten, dass Patienten mit Schizophrenie Gesichtsausdrücke nicht in derselben Art und 
Weise wahrnehmen und interpretieren wie gesunde Personen. Für diese Vermutung sprechen 
auch Befunde von Untersuchungen, in welchen die Blickbewegungen von Patienten während der 
Wahrnehmung und Interpretation von Gesichtsausdrücken analysiert wurden. Diese deuten dar-
auf hin, dass schizophrene Patienten saliente Gesichtspartien (wie z.B. die Mundpartie) weniger 
beachten bzw. kürzer fixieren als gesunde Personen (z.B. Loughland et al., 2002).  
Als umstritten gilt nach wie vor der Zusammenhang zwischen Medikation und Emotionsdiskri-
minationsdefiziten. Die Befunde einer älteren Studie (Mueser et al., 1997), in welcher die Emoti-
onsdiskriminationsleistungen medizierter und unmedizierter chronisch schizophrener Patienten 
miteinander verglichen wurden, deuten jedoch darauf hin, dass die Medikation, zumindest bei 
 32
 chronifizierten Patienten, keinen maßgeblichen Einfluss auf die Leistung auszuüben scheint. Zu-
dem ist der Zusammenhang zwischen Krankheitsstatus und Emotionsdiskriminationsdefiziten 
nicht hinreichend geklärt. Da die Befundlage hierzu widersprüchlich ist (Mueser et al., 1997, 
Penn et al., 2000) sind weitere Studien notwendig, um fundierte Aussagen zum Aspekt der zeitli-
chen Stabilität der Defizite treffen zu können. 
Folglich deuten die Befunde der letzten Jahre auf multiple Auffälligkeiten im Rahmen der Emo-
tionsdiskrimination bei schizophrenen Patienten hin. Um diesen aus neurobiologischer Perspekti-
ve näher zu kommen, werden zunehmend häufiger funktionell bildgebende Untersuchungen zu 
den zerebralen Korrelaten der Emotionsrekognition bei Patienten mit Schizophrenie durchge-
führt.  
 
3.4 Hirnfunktionelle Auffälligkeiten schizophrener Patienten in Zusammenhang mit der In-
terpretation emotionaler Gesichtsausdrücke 
3.4.1 Hirnfunktionelle Auffälligkeiten in medial-temporalen/amygdaloiden Bereichen 
Der Vergleich der zerebralen Korrelate der Emotionsrekognition zwischen Gesunden und Patien-
ten förderte auffällig häufig Aktivierungsunterschiede in subkortikalen Arealen, insbesondere im 
Bereich des Amygdala-Hippocampuskomplexes zu Tage. So stellten Phillips et al. (1999) eine 
auffällige Aktivierung in der Amygdala fest, als sie Patienten mit prävalenter paranoider Sym-
ptomatik und nicht-paranoide schizophrene Patienten während der Diskrimination verschiedener 
Gesichtsaudrücke (Freude, Angst, Ärger, Ekel) mittels fMRI untersuchten. Im Vergleich zur 
Gruppe der gesunden Kontrollprobanden fand sich lediglich in der Gruppe der paranoiden Patien-
ten bei der Interpretation furchtvoller Gesichter keine Aktivierung im Bereich der Amygdala. 
Darüber hinaus beschränkte sich die Aktivierung in der paranoiden Subgruppe während der In-
terpretation furchtvoller Gesichtsausdrücke auf die visuellen Assoziationsareale. Die Autoren 
vermuteten in diesem Zusammenhang bei Patienten mit paranoider Krankheitssymptomatik eine 
funktionelle Desorganisation bei der Erkennung von Furcht bzw. von Emotionen, welche mit der 
individuellen Krankheitssymptomatik in Zusammenhang stehen. Der Befund ist jedoch aufgrund 
der geringen Stichprobengröße (fünf paranoide Patienten, fünf nicht-paranoide Patienten) unter 
Vorbehalt zu interpretieren.  
In der bereits beschriebenen Studie von Gur et al. (2002a) fand sich zwar bei der Emotions-
diskrimination in der Gruppe der Gesunden ein signifikant stärkeres Signal im Bereich der linken 
Amygdala sowie des Hippocampuskomplexes bilateral, dennoch zeigten sich keinerlei Leis-
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 tungsunterschiede zwischen Patienten und Gesunden, weder in der Emotionsdiskrimination noch 
in der Altersdiskrimination. Wie Hempel et al. (2003) berichteten, scheint die Aktivierung wäh-
rend der Rekognition von Emotionen (mittels Labeling) im Bereich des Amygdala-
Hippocampuskomplexes bei Patienten mit zunehmender Aufgabenschwierigkeit nicht zu- son-
dern abzunehmen.  
Obgleich ein Großteil aller funktionell bildgebenden Untersuchungen zur Emotionsrekognition 
auf eine verminderte Aktivierung im Bereich des Amygdalakomplexes bei Patienten hindeutete, 
gibt es auch gegenteilige Befunde. So fand sich in einer Studie von Kosaka und Kollegen (2002), 
in welcher die Versuchsteilnehmer (12 Gesunde, 12 Patienten) die Aufgabe hatten, zu entschei-
den, welcher zweier dargebotener Gesichtsausdrücke intensiver im emotionalen Ausdruck war, in 
der Gruppe der Patienten bei der Interpretation der negativen Emotionen eine bilaterale amygda-
loide Aktivierung. Bei den gesunden Probanden war lediglich im Bereich der rechten Amygdala 
eine Signalerhöhung zu verzeichnen. Somit deuten trotz einiger Inkonsistenzen die bildgebenden 
Untersuchungen der letzten Jahre Auffälligkeiten in limbischen Arealen, insbesondere im Bereich 
des Amygdalakomplexes, bei Patienten an. Vermutlich spielt auch hier der Medikationsstatus der 
Patienten eine relevante Rolle. Zu Medikationseffekten existieren zum aktuellen Zeitpunkt in 
diesem Zusammenhang jedoch keine systematischen Studien. 
 
3.4.2 Hirnfunktionelle Auffälligkeiten in frontalen Bereichen 
Aktivierungsunterschiede zwischen Patienten und Gesunden fanden sich in Aufgaben zur Emoti-
onsdiskrimination auch in einer Reihe weiterer Areale: In einer Untersuchung von Quintana et al. 
(2001), in der Patienten und gesunde Kontrollprobanden die Aufgabe hatten, unmittelbar zuvor 
dargebotene emotionale Gesichtsausdrücke wieder zu erkennen, war in der Gruppe der Patienten 
signifikant mehr Aktivierung im Bereich des motorischen und prämotorischen Kortex (BA 4/6) 
sowie ein signifikant geringeres Signal inferior frontal zu verzeichnen. Da der motorische und 
prämotorische Kortex im Allgemeinen auch mit Gesichtsbewegungen in Zusammenhang ge-
bracht wird, vermuteten die Autoren in der erhöhten Motorkortexaktivierung vor dem Hinter-
grund der somatischen Marker Theorie zur Emotionsrekognition (siehe Abschnitt 3.1) einen 
Kompensationsmechanismus. Da Patienten Schwierigkeiten bei der Interpretation von Ge-
sichtsausdrücken hätten, müssten sie kompensatorisch stärker diejenigen Bereiche aktivieren, die 
mittels des somatischen Marker Mechanismus die Interpretation erleichterten.  
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 Darüber hinaus wurde bei der Bearbeitung von Aufgaben zur Emotionsdiskrimination bei Patien-
ten neben einer erhöhten Aktivierung im bilateralen Gyrus frontalis medialis eine verminderte 
Aktivierung im Bereich des anterioren Gyrus Cinguli berichtet (Hempel et al., 2003).  
 
3.4.3 Hirnfunktionelle Auffälligkeiten im Bereich des Gyrus fusiformis 
In einer Studie von Quintana und Kollegen (2003b), in der die Versuchsteilnehmer (12 Patienten, 
12 Gesunde) Aufgaben zum Emotions-Matching, Emotions-Labeling, Identitätslabeling und La-
beling sowie Matching geometrischer Formen zu bearbeiten hatten, war bei den Patienten trotz 
vergleichbarer Leistung in den Aufgaben zum Emotions- Matching und -Labeling in sämtlichen 
Bedingungen, welche die Darbietung von Gesichtern involvierten (d.h. auch in der Bedingung 
des Identitäts-Labelings), eine fehlende Aktivierung des Gyrus fusiformis feststellbar. Der Be-
fund deutet folglich auf eine spezifische Dysfunktion bei Patienten im Bereich des Gyrus fusi-
formis in Zusammenhang mit der Verarbeitung von Gesichtern per se hin. 
 
3.5 Zusammenfassung: Emotionale Verarbeitungsprozesse 
Der Fähigkeit, menschliche Gesichtsausdrücke adäquat zu interpretieren, wurde schon immer 
höchste Relevanz zugesprochen, sei es im Alltag, im Berufs- oder im Privatleben. Die genauen 
Mechanismen, welche der Interpretation und Unterscheidung von Gesichtsaudrücken zugrunde 
liegen, gelten dennoch als nach wie vor umstritten. So existiert eine Vielzahl an Theorien, welche 
die relevanten Prozesse sowie die Funktionen kortikaler und subkortikaler zerebraler Areale im 
Rahmen der Interpretation und Unterscheidung von Gesichtsaudrücken zu erklären versuchen. 
Die Befunde der letzten Jahre deuten auf ein Netzwerk bestehend aus frontalen, temporalen und 
subkortikalen Arealen hin, welches an Prozessen der Emotionsdiskrimination bei gesunden Per-
sonen vornehmlich beteiligt zu sein scheint. Während orbitofrontale und ventrolateral präfrontale 
Bereiche insbesondere für die Unterscheidung emotionaler Gesichtsausdrücke bedeutsam schei-
nen, wird für den inferioren Präfrontalkortex eine generelle Beteiligung an der Wahrnehmung 
von Gesichtern postuliert. Darüber hinaus deuten die jüngsten Befunde bildgebender Studien auf 
die Relevanz der Amygdala insbesondere im Zusammenhang mit der Unterscheidung emotiona-
ler Gesichter hin. Zudem wird dem Gyrus fusiformis eine entscheidende Rolle bei Prozessen zur 
Interpretation und Unterscheidung von Gesichtsaudrücken zugeschrieben.  
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 Die Defizite schizophrener Patienten im Bereich der Unterscheidung, Benennung und Interpreta-
tion von Gesichtsausdrücken gelten inzwischen als unumstritten. Mittels bildgebender Studien 
konnten hierbei bei Patienten hirnfunktionelle Auffälligkeiten insbesondere im Bereich des A-
mygdala-Hippocampus-Komplexes nachgewiesen werden. Zumeist fand sich hier eine im Ver-
gleich zu gesunden Personen verringerte Aktivierung während der Unterscheidung und Interpre-
tation emotionaler Gesichtsaudrücke. Da jedoch die Befundlage zu den hirnfunktionellen Auffäl-
ligkeiten bei Patienten nach wie vor relativ uneinheitlich ist, bedarf es weiterer, nach Möglichkeit 
methodisch einheitlicher Studien, um die Defizite schizophrener Patienten in diesem Bereich 
besser erklären zu können.  
 
4. TRAININGSMAßNAHMEN ZUR REHABILITATION KOGNITIVER UND 
EMOTIONALER DEFIZITE BEI SCHIZOPHRENEN  PATIENTEN 
 
4.1 Kognitive Trainingsmaßnahmen 
Obgleich die Auffälligkeiten im emotionalen und kognitiven Leistungsbereich bei schizophrenen 
Patienten inzwischen hinlänglich bekannt sind, werden gegenwärtig im klinischen Alltag kaum 
spezifische Übungs- bzw. Trainingsmaßnahmen zur Verbesserung der bekannten Defizite durch-
geführt. Entsprechend gering ist auch die Anzahl empirischer Befunde zu den Effekten rehabilita-
tiver Trainingsmaßnahmen. Obgleich bereits in den 60er Jahren erste Studien zum Effekt von 
Trainingsmaßnahmen auf die kognitive Leistungsfähigkeit bei schizophrenen Patienten durchge-
führt wurden (Wagner, 1968), entstand erst im Laufe der letzten Jahre ein allgemeineres Interesse 
seitens der Schizophrenieforschung an Programmen zur kognitiven Rehabilitation (engl. „cogni-
tive remediation“), welche das repetitive Üben neurokognitiver Funktionen sowie die Vermitt-
lung kompensatorischer kognitiver Fähigkeiten beinhalten und ursprünglich v.a. zur Rehabilitati-
on kognitiver Einbußen nach Schädel-Hirn-Verletzungen implementiert wurden. In einer der ers-
ten Studien zur Rehabilitation kognitiver Defizite bei schizophrenen Patienten untersuchte Wag-
ner (1968) den Effekt kontinuierlichen Feedbacks und repetitiven Übens auf die kognitiven Leis-
tungen in den Bereichen semantisches Urteilsvermögen, verbale Fähigkeiten und Arbeitsge-
dächtnis und fand bereits nach einer viertägigen Trainingsphase signifikante Leistungsverbesse-
rungen in allen Bereichen. Eine spätere Studie mit schizophrenen Patienten berichtete positive 
Effekte eines computerbasierten Trainingsprogramms zum Üben von v.a. Aufmerksamkeits- und 
Gedächtnisfunktionen (Benedict und Harris, 1989). Und auch die Arbeitsgruppe um Medalia 
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 (1998) untersuchte in einer großangelegten Studie an 54 Patienten die Wirkung eines sechswö-
chigen Aufmerksamkeitstrainings und fand eine signifikant verbesserte Aufmerksamkeitsleistung 
in der Gruppe der Trainingsteilnehmer (im Vergleich zur Gruppe der Kontrollpatienten). Zu ei-
nem positiven Ergebnis kamen auch Corrigan et al. (1995), die den Effekt eines kombinierten 
Vigilanz- und Gedächtnistrainings auf die Wahrnehmung und Interpretation sozialer Hinweisrei-
ze bei schizophrenen Patienten untersuchten. Hierbei nahmen die Patienten entweder an einem 
reinen Vigilanztraining oder an einem kombinierten Vigilanz-Gedächtnistraining teil. Das Stimu-
lusmaterial bestand in beiden Trainingsprogrammen aus Videos eines Tests zur Interpretation 
sozialer Hinweisreize. Es zeigte sich, dass die Verbesserung basaler neuropsychologischer Funk-
tionen tatsächlich mit einer verbesserten Interpretationsleistung komplexer sozialer Stimuli ein-
herging. Hierbei zeigten die Patienten, welche an dem kombinierten Training teilgenommen hat-
ten, eine signifikant deutlichere Leistungsverbesserung als die Gruppe, die lediglich das Vigi-
lanztraining erhalten hatte.  
Auch die neueren Studien zu den Effekten kognitiv-rehabilitativer Trainingsprogramme auf die 
Leistungsfähigkeit schizophrener Patienten berichteten relativ übereinstimmend einen leistungs-
verbessernden Effekt. So fand sich nach einem kognitiv-rehabilitativen Training mit schizophre-
nen Patienten eine verbesserte Performanz im Bereich des Arbeitsgedächtnisses, welche auch 
noch sechs Monate nach Abschluss des Trainings feststellbar war (Bell et al., 2003).  
 
4.2 Hirnfunktionelle Modifikationen im Zusammenhang mit kognitiven Trainingsmaßnahmen 
Die zerebralen Korrelate, welche diesen trainingsassoziierten Leistungsverbesserungen zugrunde 
liegen, sind jedoch bisher kaum exploriert worden. Zum aktuellen Zeitpunkt existieren lediglich 
zwei funktionell bildgebende Studien, welche die zerebrale Aktivierung vor und nach einem kog-
nitiv-rehabilitativen Trainingsprogramm bei Patienten mit Schizophrenie untersucht haben. In 
einer fMRT-Untersuchung von Wykes und Brammer (2002) wurden die zerebralen Aktivie-
rungsmuster während der Bearbeitung eines kombinierten 0-back/2-back CPT-Paradigmas bei 
Patienten mit und ohne Training sowie gesunden Kontrollprobanden miteinander in Beziehung 
gesetzt. Während zum ersten Messzeitpunkt in beiden Patientengruppen insbesondere im Bereich 
des frontalen und visuellen Kortex im Vergleich zu den gesunden Versuchsteilnehmern signifi-
kant weniger Aktivierung zu verzeichnen war, ließ sich zum zweiten Messzeitpunkt folgendes 
feststellen: Im Gegensatz zu den gesunden Kontrollprobanden, bei denen zum zweiten Messzeit-
punkt eine verringerte frontale Aktivierung zu verzeichnen war, ließ sich bei den Patienten, die 
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 an dem dreimonatigen neuropsychologischen Trainingsprogramm zur Verbesserung der kogniti-
ven Flexibilität und des Arbeitsgedächtnisses teilgenommen hatten, eine Normalisierung in Form 
einer Aktivierungserhöhung im Bereich des rechten inferioren Gyrus frontalis sowie des bilatera-
len Okzipitalkortex nach der Trainingsphase ausmachen. Andererseits fand sich auch in der 
Gruppe der Kontrollpatienten, die lediglich eine dreimonatige Beschäftigungstherapie absolviert 
hatten, eine Aktivierungserhöhung im linken und rechten Frontalkortex, so dass die Aktivie-
rungserhöhung in der Trainingspatientengruppe nicht notwendigerweise auf das Training zurück-
führbar war.  
Wexler et al. (2000) kamen zu einem ähnlichen Ergebnis, als sie den Effekt eines zehnwöchigen 
Trainings mit Übungen zum verbalen Arbeitsgedächtnis an einer Gruppe von acht Patienten mit 
Schizophrenie untersuchten. Sie fanden eine signifikant positive Korrelation zwischen der Leis-
tungsverbesserung im Bereich des verbalen Arbeitsgedächtnisses und der Aktivierungserhöhung 
im linken inferioren Frontalkortex. Die Befunde legen somit nahe, dass die vielberichtete arbeits-
gedächtnisassoziierte Hypofrontalität bei Patienten offensichtlich durch geeignete Übungen und 
Trainingsmaßnahmen modifiziert werden kann und unterstützen darüber hinaus jüngste Erklä-
rungsmodelle (Manoach, 2003, siehe Abschnitt 2.4), denen zufolge Aktivierungsauffälligkeiten 
bei Patienten im Bereich des Frontalkortex keine trait-ähnliche Stabilität besitzen, sondern viel-
mehr in Abhängigkeit von der (individuell empfundenen) Aufgabenanforderung variieren.  
Wenngleich die Studien der letzten Jahre zu den Effekten rehabilitativer Trainingsmaßnahmen 
auf die kognitiven Defizite schizophrener Patienten relativ konsistente positive Befunde erbracht 
haben, so sind dennoch einige methodische Aspekte kritisch anzumerken: So wurde insbesondere 
in den älteren Studien ein potentiell konfundierender Effekt der Medikation nicht berücksichtigt. 
In den meisten Untersuchungen wurde der mögliche Einfluss der Pharmakotherapie weder erho-
ben noch konstant gehalten. Darüber hinaus hat nur ein geringer Anteil der Studien die Dauerhaf-
tigkeit und Nachhaltigkeit der Trainingseffekte untersucht. Langzeitstudien mit wiederholter 
Leistungserfassung wären hier aufschlussreich. Ferner wurde des Öfteren genau dieselbe Leis-
tung, die auch in der Trainingsphase geübt worden war, nach der Trainingsphase erhoben. Dass 
ein solches Design kaum generalisierbare Aussagen zulässt, liegt auf der Hand. 
 
4.3 Emotionale Trainingsmaßnahmen 
Wie in Abschnitt 3.3 beschrieben wächst die Anzahl an Untersuchungen, die sich mit den Auffäl-
ligkeiten schizophrener Patienten in Zusammenhang mit der Wahrnehmung und Interpretation 
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 von emotionalen Gesichtsausdrücken beschäftigt, stetig. Obgleich also schwerwiegende Beein-
trächtigungen bei Patienten in diesem Bereich hinlänglich bekannt sind und diese oftmals Prob-
leme in der sozialen Interaktion mit sich bringen, existieren bisher kaum Studien oder Berichte zu 
Trainingsmaßnahmen in diesem Bereich. Bislang liegen in erster Linie Studien vor, die Trainings 
kognitiver Informationsverarbeitungsprozesse dokumentieren. Bell und Mitarbeiter (2001) unter-
suchten den Effekt eines kognitiv-rehabilitativen Trainings, das repetitive computerbasierte Ü-
bungsaufgaben zu Aufmerksamkeit, Gedächtnis- und Problemlösefähigkeit sowie arbeitsthera-
peutische Maßnahmen umfasste, und stellten fest, dass die Gruppe der Patienten, die das Training 
absolviert hatte, im Vergleich zur Kontrollpatientengruppe bessere Leistungen in Aufgaben zum 
Arbeitsgedächtnis, zur mentalen Manipulation sowie zur Emotionsrekognition an den Tag legte. 
Die Autoren schlussfolgerten aus dem Befund, dass sich das Üben elementarer neuropsychologi-
scher Funktionen gleichsam positiv auf speziellere Fähigkeiten, wie z.B. die Fähigkeit zur Emo-
tionsrekognition, auswirke. Dennoch gilt es als nach wie vor umstritten, inwieweit positive 
kognitive Trainingseffekte übertragbar sind. In dieser Frage könnten Studien mittels fMRT dazu 
dienen, funktionsspezifische Effekte kognitiver und emotionaler Trainingsmaßnahmen zu veran-
schaulichen. Studien, welche eine signifikante Korrelation zwischen Emotionsdiskriminations-
leistung und kognitiver Leistung (wie z.B. Arbeitsgedächtnisleistung) fanden, lassen jedoch ver-
muten, dass sich das Üben kognitiver Funktionen de facto positiv auf Emotionsrekognitionsfä-
higkeiten auswirken könnte (Addington und Addington, 1998, Kee et al., 1998, Schneider et al., 
1995). Van der Gaag und Kollegen (2002) schulten mittels eines dreimonatigen Trainingspro-
gramms für schizophrene Patienten die Fähigkeiten der Patienten, sensorische Wahrnehmungs-
eindrücke (z.B. taktile Reize) zu benennen und zu interpretieren, auf emotional aufgeladene Situ-
ationen adäquat zu reagieren sowie Emotionen anhand des eigenen Gesichtsausdrucks deutlicher 
zum Ausdruck zu bringen. Es zeigte sich, dass die Patienten in Aufgaben zum Emotions-
Matching und Emotions-Labeling signifikant besser abschnitten als die Kontrollprobandengrup-
pe, die ein solches Training nicht absolviert hatte.  
Ein weitaus spezifischeres emotionales Training unterliefen die Patienten in einer Untersuchung 
von Frommann et al. (2003), in der die Fähigkeit zur Emotionsrekognition bei 13 subakut schizo-
phrenen Patienten vor und nach einem sechswöchigen Training mittels einer standardisierten 
Emotions-Labeling-Aufgabe erfasst wurde (eine genauere Beschreibung des Trainings findet sich 
in Abschnitt 8.1). Frommann und Mitarbeiter stellten fest, dass sich die Fähigkeit zur Emotions-
rekognition nach erfolgreicher Teilnahme am Training signifikant verbessert hatte. Jedoch fehlte 
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 eine geeignete Kontrollpatientengruppe, so dass der Befund lediglich unter Vorbehalt als erster 
Hinweis auf die Effektivität des Trainings gelten kann. 
Die Mechanismen, welche den trainingsassoziierten Leistungsverbesserungen zugrunde liegen, 
sind jedoch nach wie vor umstritten. So ist anzunehmen, dass psychologisch-motivationale Fak-
toren eine Rolle spielen, d.h. dass die Bearbeitung einer geübten Aufgabe beim Probanden mit 
einem geringeren Ausmaß an Unsicherheit, Selbstzweifeln und ablenkenden aufgaben-
irrelevanten Kognitionen einhergeht. Darüber hinaus vermitteln einige Trainingsprogramme ganz 
gezielt Strategien, die eine effektivere Aufgabenbearbeitung ermöglichen, indem sie dem Pro-
banden nahebringen, aufgaben-irrelevante Kognitionen zu unterdrücken und sich effektiver auf 
die zu bearbeitende Aufgabe zu konzentrieren. Da jedoch ein Großteil aller Untersuchungen zu 
den Effekten rehabilitativer Trainingsmaßnahmen nahe legt, dass die übungsbedingte Leistungs-
verbesserung in trainierten Aufgaben gleichsam zu einer verbesserten Performanz in untrainierten 
Aufgaben führt (Bell et al., 2001, Bellack et al., 2001, Corrigan et al., 1995, Medalia et al., 1998, 
van der Gaag et al., 2002, Wykes et al., 1999), ist zu vermuten, dass möglicherweise auch eine 
trainingsbedingte Steigerung der allgemeinen Verarbeitungsgeschwindigkeit in diesem Zusam-
menhang von Relevanz ist. 
Zu den neurobiologischen Grundlagen trainingsassoziierter Modifikationen existieren wie er-
wähnt lediglich zwei Studien (Wexler et al., 2000, Wykes und Brammer, 2002), welche andeuten, 
dass geeignete Trainingsinterventionen die zerebrale Aktivierung in funktionsrelevanten Arealen 
erhöhen. Möglicherweise führt regelmäßige Beanspruchung zu einer leichteren Aktivierbarkeit 
entsprechender Funktionsbereiche. Hierbei kann nicht ausgeschlossen werden, dass in diesem 
Zusammenhang auch neue synaptische Verbindungen entstehen. Weitere bildgebende Studien 
scheinen jedoch unabdingbar, um fundiertere Aussagen zu trainingsassoziierten Veränderungen 
treffen zu können. Insbesondere im Bereich der Emotionsrekognition wären bildgebende Studien 
hilfreich, um zu erfahren, ob geeignete Trainingsmaßnahmen bei schizophrenen Patienten nicht 
nur zu einer veränderten Gesichtswahrnehmung und –interpretation sondern auch zu einer Nor-
malisierung zerebraler Aktivierungen führen.   
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 5. OLFAKTORISCHE VERARBEITUNGSPROZESSE: DAS 
OLFAKTORISCHE SYSTEM 
 
5.1 Periphere Anatomie des olfaktorischen Systems 
Die Geruchswahrnehmung findet ihren Anfang in der Regio olfactoria, bestehend aus der Lamina 
propria und dem olfaktorischen Epithelium (Farbmann, 2000). Das Epithelium ist etwas 2,5 cm2 
groß und enthält neben Stütz- und Basalzellen überwiegend bipolare olfaktorische Rezeptorzel-
len, deren dendritischer Fortsatz in den Zilien mit den zur Signaltransduktion notwendigen Re-
zeptoren endet (Birbaumer & Schmidt, 1999). Diese Rezeptoren, welche zur Familie der G-
Protein-gekoppelten Rezeptoren gehören, ermöglichen die Umsetzung des chemischen Signals in 
ein elektrisches Signal. Sobald ein chemischer Duftstoff an die Rezeptoren in der Zilienmembran 
bindet wird mittels des G-Proteins Adenylatzyklase (AC) aktiviert. Dieses Enzym katalysiert die 
Synthese von zyklischem Adenosinmonophosphat (cAMP) und bewirkt so intrazellulär einen 
schnellen Anstieg des second messengers cAMP. Da bereits ein einziges Duftmolekül große 
Mengen an cAMP freisetzen kann, besitzen die meisten Duftstoffe eine sehr niedrige Wahrneh-
mungsschwelle. In Abhängigkeit von cAMP werden die Kationen-Kanäle permeabel, so dass es 
durch den Einstrom von Natrium- (Na+) und Calciumionen (Ca2+) in die Zilien sowie den Aus-
strom von Chloridionen (Cl-) aus der Zelle heraus zu einer Depolarisation an der Zellmembran 
kommt, welche zur Auslösung eines Aktionspotentials am Axonhügel der Zelle führt (Jones & 
Rog, 1998). Da die Axone der Rezeptoren Extensionen bis ins zentrale Nervensystem besitzen, 
ist eine direkte Weiterleitung zu den relevanten zerebralen Arealen möglich.  
Das olfaktorische System ermöglicht die Kodierung einer Vielzahl unterschiedlicher Stimuli. 
Hierfür relevant ist in erster Linie das spezifische Reaktionsspektrum, das jedem einzelnen Neu-
ron zu eigen ist. So besitzt jedes Neuron einen bestimmten Rezeptortyp, welcher für lediglich 
eine bestimmte Art von Duftstoff adäquat ist (Firestein, 2001). Daher führt nur die Aktivität be-
stimmter Neurone des olfaktorischen Epitheliums, d.h. ein geruchsspezifisches Reaktionsspekt-
rum, zur Wahrnehmung eines bestimmten Geruchs. Die Rezeptoren sind nach Affinität der Reak-
tionsspektren in zonaler Struktur im Epithelium angeordnet.  
Die Axone der Rezeptorzellen durchdringen sodann die Basalmembran und treten in die Lamina 
propria, die Subepithelschicht, ein. Hier lagern sich bis zu 100 benachbarte Axone zusammen. 
Diese bilden das Filum olfactorium. Die Fila olfactoria ziehen gebündelt durch zum Bulbus ol-
factorius. Dort laufen sie in den sogenannten Mitralzellen mit hoher räumlicher Konvergenz zu-
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 sammen, d.h. etwa tausend Rezeptorzellen konvergieren auf eine Mitralzelle. Die hohe räumliche 
Konvergenz ermöglicht eine hohe Sensitivität der Mitralzellen. Synchronisierte oszillatorische 
Entladungen der Bulbusneurone führen sodann zur Erregung des primären olfaktorischen Kortex, 
dem wichtigsten zerebralen Areal für die Verarbeitung olfaktorischer Reize.  
 
5.2 Zentrale Anatomie des olfaktorischen Systems 
Abbildung 2 zeigt die wichtigsten zentralnervösen Strukturen des olfaktorischen Systems, an 
dessen Ausgangspunkt die Axonen der Mitralzellen den Bulbus olfactorius im Tractus olfactorius 
verlassen. Der Tractus olfactorius gliedert sich in zwei Teile. Der Pars medialis verläuft über das 
Tuberculum olfactorium nach Ver-
schaltung im medialen dorsalen 
Nucleus des Thalamus zum orbi-
tofrontalen Kortex (Gil-Carcedo et 
al., 2000). Der Pars lateralis führt 
zum piriformen Kortex sowie zum 
lateralen entorhinalen Kortex. Der 
piriforme Kortex liegt medial tem-
poral im rostralen Bereich des Gy-
rus parahippocampalis und bildet 
so eine Schlüsselregion der olfak-
torischen Verarbeitung. Er unterhält Verschaltungen mit dem Gyrus dentatus und der CA1-
Region des Hippocampus, welcher wiederum Informationen in den medialen Teil des entorhina-
len Kortex vermittelt (Biella & De Curtis, 2000). Ein weiterer Zweig des lateralen olfaktorischen 
Traktes führt zur Amygdala sowie zum Nucleus olfactorius anterior und dem olfaktorischen Tu-
berculum. Diejenigen Bereiche, welche direkte Projektionen aus dem Bulbus olfactorius erhalten, 
d.h. piriformer Kortex, Nucleus olfactorius anterior, Tuberculum, entorhinaler Kortex und A-
mygdala, bilden zusammen den primären olfaktorischen Kortex. Neben Efferenzen zum orbi-
tofrontalen Kortex ziehen ferner sekundäre Projektionen vom piriformen Kortex aus zur Insula. 
Obgleich ein Großteil der Bahnen ipsilateral verläuft, können olfaktorische Stimuli im Bereich 
des Nucleus olfactorius anterior u.a. über die Commissura anterior in die kontralaterale Hemi-
sphäre gelangen.  
Abb. 2. Zentrale Anatomie des olfaktorischen Systems. 
Modifiziert nach: http://www.waiting.com/brainfunction.html 
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 5.2.1 Die Rolle des piriformen Kortex im Rahmen olfaktorischer Verarbeitungsprozesse 
Die Anzahl bildgebender Studien zur olfaktorischen Wahrnehmung ist besonders in jüngster Zeit 
deutlich angestiegen. So konnte eine Vielzahl an Untersuchungen mittels funktioneller Bildge-
bung bestätigen, dass der piriforme Kortex an der olfaktorischen Wahrnehmung beteiligt ist. 
Erstmalig festgestellt wurde die Aktivierung des piriformen Kortex in einer Studie von Zatorre 
und Kollegen (1992). In der Folgezeit fanden zahlreiche weitere Studien eine Aktivierung im 
Bereich des piriformen Kortex bei olfaktorischer Stimulation (Gottfried et al., 2002, Savic et al., 
2002). Darüber hinaus fand sich der piriforme Kortex jüngst auch bei olfaktorischer Imagination, 
d.h. bei der reinen Vorstellung von Gerüchen, aktiviert (Djordjevic et al., 2005).   
Doch es existieren auch Untersuchungen, die keine Aktivierung des piriformen Kortex belegen 
konnten. Hierfür kommen verschiedene mögliche Ursachen in Betracht. Zum einen wird für diese 
Region eine hohe Suszeptibilität gegenüber funktionellen Artefakten angenommen (Zald & Par-
do, 2000). Zum anderen haben Sobel und Kollegen (1998) nachgewiesen, dass eine Aktivierung 
des piriformen Kortex bereits durch atmungsbedingte mechanische Bewegungen der Nasenhaare 
zustande kommt. So ist es durchaus denkbar, dass in einigen Studien die Darbietung eines be-
stimmten olfaktorischen Reizes im Vergleich zu neutraler Raumluft deshalb keine erhöhte Akti-
vierung des piriformen Kortex bewirkte, da in beiden Bedingungen eine vergleichbare piriforme 
Aktivierung vorhanden war, welche sich bei Kontrastierung der Bedingungen herausrechnete. 
Ferner ist anzunehmen, dass auch die Intensität des dargebotenen Geruchsstimulus die piriforme 
Aktivierung nicht unwesentlich beeinflusst, so dass Studien mit systematischer Variation der 
Stimulusintensitäten die inkonsistente Datenlage möglicherweise erklären könnten. Die wahr-
scheinlichste Ursache für eine fehlende Aktivierung des piriformen Kortex ist jedoch vermutlich 
seine schnelle Habituation. Poellinger und Mitarbeiter (2001) verglichen die zerebrale Aktivie-
rung olfaktorischer Areale bei kurzen (9 s) und langen (30 s) Phasen olfaktorischer Stimulation. 
Während sie während der kurzen Stimulationsphasen eine stabile Aktivierung des piriformen 
Kortex fanden, verzeichneten sie bei der langen Phase nach 15 sekündiger Stimulation eine deut-
liche Aktivierungsabnahme. Entorhinaler Kortex und Amygdala zeigten einen ähnlichen Aktivie-
rungsverlauf. Lediglich für den OFC war auch während der langen Stimulationsphase keine Ak-
tivierungsabnahme festzustellen. Auch Sobel und Mitarbeiter (2000) fanden eine starke Habitua-
tion für den Bereich des primären olfaktorischen Kortex. Da verschiedene sekundäre olfaktori-
sche Areale, insbesondere der Bulbus olfactorius, kaum habituieren, geht Sobel davon aus, dass 
der primäre olfaktorische Kortex besonders an der anfänglichen Reizentdeckung beteiligt ist, die 
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 sekundären olfaktorischen Areale hingegen während der Reizwahrnehmung durchgehend aktiv 
sind.  
In Anbetracht dieser Befunde ist es nahe liegend, dass besonders funktionelle Studien mit langen 
Aktivierungsblöcken oftmals keine Aktivierung des piriformen Kortex beschreiben können. So-
bel und Mitarbeiter empfehlen daher für die entsprechenden Studien Auswertungsverfahren, die 
auf der Annahme einer kumulativen Datenverteilung basieren, welche eher dem Aktivierungsver-
lauf primärer olfaktorischer Areale entspricht. 
  
5.2.2 Die Rolle des orbitofrontalen Kortex  im Rahmen olfaktorischer Verarbeitungsprozesse 
Neben dem piriformen Kortex scheint der orbitofrontale Kortex, dessen posteriore Areale Affe-
renzen vom primären olfaktorischen Kortex sowie vom anterioren olfaktorischen Kern erhalten, 
für die olfaktorische Wahrnehmung eine bedeutsame Rolle zu spielen. So wurden bei olfaktori-
scher Stimulation sogar häufiger Aktivierungen im OFC als im piriformen Kortex gefunden 
(Cerf-Ducastel & Murphy, 2003, Levy et al., 1997, Yousem et al., 1997). Daher ist es nicht ver-
wunderlich, dass Läsionen des OFC mit Defiziten im Bereich der Geruchsidentifikation und –
diskrimination einhergehen (Zatorre & Jones-Gotman, 1991). Darüber hinaus spricht man dem 
rechten OFC eine funktionelle Dominanz bei der Geruchswahrnehmung (Dade et al., 1998, Fran-
cis et al., 1999) sowie eine Beteiligung an olfaktorischen Gedächtnisprozessen (Royet et al., 
1999) zu. Der Fokus der olfaktorischen Aktivierung liegt hierbei zumeist im posterioren Bereich 
des Gyrus orbitofrontalis (BA 13), einige Studien berichten jedoch auch von einer Aktivierungs-
erhöhung im lateralen Bereich des posterioren OFC (BA 47). Eine besondere Sensibilität wird 
dem OFC auch bei der Differenzierung zwischen unterschiedlichen Geruchsvalenzen attestiert. 
So fanden sich in einer Studie von Gottfried et al. (2002) bei negativer olfaktorischer Stimulation 
Aktivierungsmuster besonders im linken lateralen Bereich des OFC, während die Darbietung 
angenehmer Gerüche insbesondere mit Aktivierungserhöhungen im rechten medialen OFC einher 
gingen. Ein ähnliches Ergebnis berichten Zald und Pardo (1997) in einer PET-Untersuchung mit 
negativen Gerüchen. Auch sie fanden einen erhöhten Blutfluss im linken OFC, der darüber hin-
aus signifikant mit der subjektiv empfundenen Aversivität der Gerüche korreliert war. Ein direk-
ter Vergleich zwischen empfundener positiver und negativer Valenz (Rolls et al., 2003) ergab 
gleichsam einen signifikant korrelativen Zusammenhang zwischen subjektiv beurteilter negativer 
olfaktorischer Valenz und Aktivierung im linken lateralen OFC sowie zwischen subjektiv beur-
teilter positiver olfaktorischer Valenz und Aktivierung im medialen Bereich des rostralen orbi-
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 tofrontalen Kortex. So lassen jüngste Befunde die Hypothese, der zufolge die Wahrnehmung va-
lenter Geruchsstimuli zu einer Entkopplung zwischen linkem und rechtem OFC führt, durchaus 
plausibel erscheinen. Auch eine Studie von Zald et al. aus dem Jahre 1998 scheinen dieser Hypo-
these Recht zu geben, in welcher eine deutliche Verringerung der funktionellen Konnektivität 
zwischen rechtem und linkem OFC bei Darbietung negativer Gerüche festgestellt wurde. Eine 
weitere Besonderheit des OFC ist ferner, dass er wie erwähnt im Vergleich zu den übrigen olfak-
torischen Arealen kaum habituiert.  
 
5.2.3 Die Rolle des Amygdalakomplexes im Rahmen olfaktorischer Verarbeitungsprozesse 
Relevant besonders für die Wahrnehmung negativer Gerüche ist darüber hinaus die Amygdala. 
Dies ist einerseits deshalb nicht überraschend, da die Amygdala bekanntlich eine wesentliche 
Rolle bei der Empfindung negativer Emotionen spielt. So ist vielfach nachgewiesen, dass die 
Wahrnehmung emotionaler Stimuli, insbesondere negativer Valenz, mit einer deutlichen Aktivie-
rung im Bereich der Amygdala einher geht (s. 
hierzu z.B. Schneider et al., 1994). Wie eine 
kürzlich publizierte Studie (Keightley et al., 
2003) veranschaulicht, findet eine Aktivierung 
der Amygdala sogar statt, wenn das negativ e-
motionale Stimulusmaterial lediglich vorbewusst 
bzw. automatisch verarbeitet wird. Zum anderen 
ist eine amygdaloide Aktivierungserhöhung bei 
Darbietung negativer Gerüche auch deshalb zu 
erwarten, da diese wie Abbildung 3 veranschau-
licht für die Verarbeitung olfaktorischer Stimuli 
anatomisch prädestiniert ist: Sie liegt im dorso-
medialen Bereich des Temporallappens und be-
steht im wesentlichen aus zwei Gruppen von Unterkernen, den basolateralen sowie den kortiko-
medialen Kernen. Letztere, darunter besonders der Nucleus corticalis, empfangen starke Faser-
verbindungen vom lateralen olfaktorischen Trakt. Zudem entsendet der piriforme Kortex Fasern 
zum basolateralen Kernkomplex. Desweiteren projiziert der entorhinale Kortex auf den Nucleus 
centralis, den Nucleus basolateralis sowie den Nucleus corticalis. So verwundert es nicht, dass 
Olfaktorikstudien mittels fMRT zunehmend häufig Signalerhöhungen im amygdaloiden Bereich 
Abb. 3. Anatomische Nähe von Amygdala, Bulbus 
olfactorius und piriformem Kortex.  
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 feststellen: In der bereits erwähnten PET-Studie von Zald und Pardo (1997) beispielsweise wur-
den gesunden weiblichen Versuchspersonen ein stark negativer Geruch (Sulfid-Gase) für 60 Se-
kunden sowie vier moderat negative Gerüche für je 8 Sekunden präsentiert. Die stärkste Aktivie-
rungserhöhung während der Darbietung des negativen Geruchs war bilateral im Bereich der A-
mygdala feststellbar. Ferner fanden die Autoren eine signifikante Korrelation zwischen linkssei-
tiger Amygdalaaktivierung und subjektiv empfundener negativer Valenz des Geruchs. Für die 
moderat negative Reizung war hingegen keine signifikante Aktivierungserhöhung der Amygdala 
zu verzeichnen. Ein weiteres Ergebnis erbrachte die bereits erwähnte Studie von Gottfried und 
Mitarbeitern (2002). Anders als bei Zald und Pardo fand sich hier eine bilaterale Amygdalaakti-
vierung sowohl bei positiver als auch bei negativer olfaktorischer Stimulation. Abgesehen von 
einer leichten Aktivierungserhöhung während negativer Stimulation zeigte sich die Amygdala 
unabhängig von der olfaktorischen Valenz aktiviert. Eine valenzunabhängige Aktivierung der 
Amygdala stellten auch Anderson et al. (2003) in einer event-related fMRT Untersuchung fest, in 
der sie einen positiven und einen negativen Geruch mit hoher und niedriger Intensität darboten. 
Die amygdaloide Aktivierung variierte zwar in Abhängigkeit von der Intensität, nicht jedoch der 
hedonischen Qualität des dargebotenen Geruchs.  
In einer weiteren Untersuchung konzentrierten sich Zald, Donndelinger und Pardo (1998) auf die 
funktionelle Konnektivität zwischen Amygdala und OFC während olfaktorischer Verarbeitung. 
Zu diesem Zwecke beobachteten sie die gemeinsame Aktivierung beider Areale während dreier 
unterschiedlicher Bedingungen (negativer olfaktorischer Stimulation, olfaktorischer Reizdetekti-
on, nicht-olfaktorischer Kontrollbedingung) und stellten eine signifikant kovariierende Aktivie-
rung bei negativer olfaktorischer Stimulation im Vergleich zur Bedingung der Reizdetektion fest. 
Diese Kovarianz war jedoch bedingungsspezifisch und bei keinem anderen Bedingungsvergleich 
feststellbar. Da gemeinsame Aktivierung jedoch nicht zwingend eine gegenseitige Beeinflussung 
der kovariierenden Areale bedeutet, sondern diese ebenso durch den Einfluss einer Drittvariable 
zustande kommen kann, vermuten die Autoren als Hauptursache für die gemeinsame Aktivierung 
beider Areale aktivierenden Input vom primären olfaktorischen Kortex, welcher sowohl zum 
OFC als auch zur Amygdala zahlreiche Verbindungen unterhält. Ein Schwachpunkt der Untersu-
chung beruht auf der Tatsache, dass die Bedingung der Reizdetektion zusätzlich kognitive Anfor-
derungen stellte, so dass die gefundene kovariierende Aktivierung nicht eindeutig interpretierbar 
ist. Dennoch wird zusehends häufiger empfohlen, den Fokus einer Analyse nicht nur auf ein be-
stimmtes Areal zu richten, sondern vielmehr die Konnektivität und Interaktion zwischen ver-
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 schiedenen relevanten Arealen zu untersuchen, um so mehr über mögliche Netzwerke und Ver-
bindungswege in Erfahrung zu bringen. Die Untersuchung von Zald, Donndelinger und Pardo 
gibt erste Hinweise auf eine aufgabenspezifisch enge Interaktion zwischen OFC und Amygdala. 
 
5.2.4 Die Rolle des zingulären Kortex sowie subkortikaler Areale im Rahmen olfaktorischer 
Verarbeitungsprozesse 
Auch im Hippocampus wurde in Studien bei olfaktorischer Stimulation eine erhöhte Aktivierung 
gefunden. In Anbetracht der anatomischen Nähe zur Amygdala sowie der starken Projektions-
bahnen, welche vom primären olfaktorischen Kortex via entorhinalem Kortex zum Hippocampus 
verlaufen (Carmichael et al., 1994), erscheint es verwunderlich, dass eine hippocampale Aktivie-
rungserhöhung lediglich in einem kleinen Anteil aller olfaktorischen Untersuchungen festgestellt 
wurde. Wie Zald und Pardo (2000) feststellten, korreliert der regionale zerebrale Blutfluss im 
Bereich des entorhinalen Kortex und des Hippocampus signifikant positiv mit Angaben zur sub-
jektiv wahrgenommenen Intensität olfaktorischer Stimuli. Die Autoren vermuten daher, dass le-
diglich die Wahrnehmung relativ intensiver Reize mit erhöhter Hippocampusaktivierung einher-
geht. 
Ferner zeigten sich in einigen olfaktorischen Studien verschiedene Bereiche des Gyrus Cinguli 
aktiviert (Fulbright et al., 1998, Levy et al., 1997). Einen Hinweis, dass der Gyrus Cinguli bei der 
olfaktorischen Wahrnehmung eine Rolle spielen könnte, erbrachte auch eine Studie von Levy et 
al. (1998), in der die zerebrale Aktivierung von Hyposmikern bei der Darbietung angenehmer 
und unangenehmer Gerüche mit der Aktivierung gesunder Kontrollpersonen verglichen wurde. 
Eine signifikant erniedrigte Aktivität bei Hyposmikern im Vergleich zu Gesunden fand sich be-
sonders im Bereich des OFC´s, des piriformen Kortex, der Amygdala, des Hippocampus und des 
Gyrus Cinguli. 
Besonders in jüngster Zeit besteht ein wachsendes Interesse für das Cerebellum in Zusammen-
hang mit olfaktorischen Prozessen. Die Arbeitsgruppe um Sobel (1998) verzeichnete eine signifi-
kante Aktivierungserhöhung in posterior-lateralen Bereichen des Cerebellums bei Darbietung 
olfaktorischer Stimuli, welche positiv mit der Geruchsintensität korrelierte und keinen Zusam-
menhang zur Atmung aufwies. Aktivierungserhöhungen in anterior-zentralen zerebellären Berei-
chen hingegen kovariierten signifikant mit der nasalen Atmung der Versuchsteilnehmer. Ferner 
stellten die Autoren einen signifikant negativen Zusammenhang zwischen Atmungsvolumen und 
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 Geruchsintensität fest, so dass sie vermuten, dass die Funktion des Cerebellums in erster Linie 
darin besteht, die Menge des olfaktorischen Inputs mittels Modulation der Atmung zu regulieren.  
 
5.3 Methodische Aspekte bildgebender Studien zu olfaktorischen Verarbeitungsprozessen 
Bei der Konzeption bildgebender Untersuchungen zur olfaktorischen Verarbeitung ist die Be-
rücksichtigung methodischer Aspekte von besonders großer Relevanz. So sollte beispielsweise 
der Geschlechtsfaktor systematisch kontrolliert werden, da olfaktorische Studien immer häufiger 
Unterschiede zwischen Männern und Frauen aufzeigen. So stellten Millot und Brand (2000) in 
einer bildgebenden Studie fest, dass die olfaktorische Verarbeitung bei Männern stärker laterali-
siert ist, da sie offensichtlich das rechte Nasenloch und somit in erster Linie die rechte Hemisphä-
re bei der Identifikation und Wiedererkennung von Gerüchen verstärkt einsetzen. Frauen hinge-
gen weisen Brand und Millot (2001) zufolge nicht nur höhere Intensitätseinschätzungen und 
niedrigere Wahrnehmungsschwellen auf als Männer, sondern zeigen auch bessere Leistungen in 
Aufgaben zur Geruchsidentifikation. Zu funktionellen Unterschieden zwischen Männern und 
Frauen bei olfaktorischer Wahrnehmung existieren bisher nur wenige Befunde. Yousem und Kol-
legen (1999) untersuchten die zerebrale Aktivierung von acht männlichen und acht weiblichen 
Versuchsteilnehmern bei Darbietung von Eugenol und Phenyl-Ethanol (mit und ohne Sulfid-
Gas). Die Reize wurden innerhalb 30-sekündiger Stimulationsphasen alle vier Sekunden für je-
weils eine Sekunde dargeboten. Neben einer insgesamt robusteren Aktivierung zeigten die Ver-
suchsteilnehmerinnen erhöhte Aktivierung vornehmlich im bilateralen inferior-frontalen Kortex 
im Vergleich zu den männlichen Probanden. Jüngste Ergebnisse der Arbeitsgruppe um Klein et 
al. (eingereicht) deuten gleichsam auf ausgeprägte Geschlechtsunterschiede in der Aktivierungs-
stärke bei olfaktorischer Wahrnehmung hin: Zum Zwecke der olfaktorischen Stimmungsindukti-
on wurde hierbei je 15 Männern und Frauen ein negativer (vergorene Hefe), ein positiver (Vanil-
le) Geruch sowie neutrale Raumluft dargeboten. Der Gruppenvergleich förderte eine deutlich 
stärkere Aktivierung in der Gruppe der weiblichen Versuchsteilnehmer während olfaktorischer 
Stimulation insbesondere im Bereich des DLPFC zu Tage. Wenngleich eine PET-Studie von 
Bengtsson et al. (2001) keine Aktivierungsunterschiede zwischen Männern und Frauen finden 
konnte, scheint es dennoch ratsam, den Faktor Geschlecht bei der Konzeption und Interpretation 
bildgebender Studien nicht unberücksichtigt zu lassen.  
Ferner mehren sich die Hinweise darauf, dass die olfaktorische Wahrnehmungsfähigkeit bei 
Frauen möglicherweise in Abhängigkeit ihres menstruellen Zyklus variiert. So berichtet die Ar-
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 beitsgruppe um Grillo (2001) eine geringere olfaktorische Wahrnehmungsfähigkeit während der 
lutealen im Vergleich zur follikularen und periovularen Phase. Jedoch existieren auch Studien, 
die keine Unterschiede in der Wahrnehmungsfähigkeit von Frauen in unterschiedlichen Phasen 
des Menstruationszyklus feststellten (z.B. Hummel et al., 1991). Auch hier bedarf es folglich 
weiterer Untersuchungen, um eine fundierte Aussage treffen zu können.   
Auch der Faktor Händigkeit sollte nach Möglichkeit konstant gehalten werden, obgleich die Be-
funde zum Zusammenhang zwischen Händigkeit und olfaktorischer Wahrnehmungs- und Dis-
kriminationsfähigkeit wenig einheitlich sind: Während Zatorre und Jones-Gotman (1990) keine 
Unterschiede in der Wahrnehmungsfähigkeit zwischen rechts- und linkshändigen Personen fan-
den, konnten Hummel und Mitarbeiter (1998) dies zwar bestätigen, jedoch stellten sie bei links-
händigen Probanden eine bessere Diskriminationsfähigkeit fest. Allerdings war dies lediglich bei 
linksseitiger Darbietung der Geruchsstimuli der Fall.  
Zum Effekt der Händigkeit auf die zerebrale Aktivierung bei olfaktorischer Wahrnehmung exis-
tiert bis dato lediglich eine Studie, die jedoch signifikante Unterschiede zwischen Rechts- und 
Linkshändern berichtet (Royet et al., 2003). In dieser Studie wurden 14 linkshändigen und 14 
rechtshändigen gesunden Probanden mehrere Gerüche positiver und negativer Valenz dargebo-
ten. Insbesondere bei der Darbietung der negativen Gerüche zeigten sich deutliche Aktivierungs-
unterschiede zwischen den Gruppen. So war in der Gruppe der Rechtshänder überwiegend die 
linke ventrale Insula aktiviert, während die Darbietung derselben Gerüche bei Linkshändern sig-
nifikante Aktivierung im Bereich der rechten ventralen Insula hervorrief. Leider blieb unerwähnt, 
ob uni- oder bilateral stimuliert wurde. Und obgleich auf Basis von lediglich einer Studie keine 
gesicherten Aussagen getroffen werden können, so scheint es dennoch ratsam, den Faktor Hän-
digkeit auch in olfaktorischen Studien nach Möglichkeit konstant zu halten.  
Keine allgemeinen Aussagen lassen gleichsam die Befunde zum Effekt von Rauchverhalten auf 
die olfaktorische Leistungsfähigkeit zu. So wurden einerseits Forschungsergebnisse publiziert, 
die die reduzierte olfaktorische Sensitivität bei Rauchern belegen (Ahlström et al., 1987), wäh-
rend andererseits auch solche Befunde existieren, die keine Beeinträchtigung bei Rauchern 
nachwiesen (Segal et al., 1995), wohl aber bei einer Wahrnehmung trigeminal reizender Stoffe 
(Cometto-Muniz & Cain, 1982). Eine frühe Studie (Frye et al., 1990), welche eine deutlich er-
höhte Prävalenz olfaktorischer Defizite unter Rauchern berichtete, ließ die Vermutung aufkom-
men, dass Rauchen in einem Großteil aller Fälle zu messbaren olfaktorischen Defiziten führt. 
Jedoch stellten sich die berichteten Defizite im Nachhinein als teilweise reversibel heraus. Dar-
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 über hinaus sind auch hier die Befunde wenig konsistent. Konfundierende Variablen, wie z.B. 
Dauer vergangenen Rauchverhaltens oder Quantität des Rauchens, tragen mit Sicherheit zur In-
konsistenz der Befunde bei. Dennoch scheint es empfehlenswert, den Faktor Rauchverhalten 
nach Möglichkeit konstant zu halten. Da der Zigarettenkonsum unter schizophrenen Patienten 
bekanntlich deutlich verbreiteter ist als unter gesunden Personen ist dies allerdings bei Schizo-
phreniestudien oftmals nur schwerlich umsetzbar.  
Auch der Einfluss des Alters auf die olfaktorische Leistungsfähigkeit gilt nach wie vor als um-
stritten. Eine großangelegte Studie von Barber (1997) konnte keine globale Verschlechterung der 
olfaktorischen Leistungsfähigkeit im Alter feststellen. Larsson et al. (2000) hingegen berichten 
einen negativ korrelativen Zusammenhang zwischen Alter und olfaktorischer Leistungsfähigkeit, 
ein Ergebnis, das vor dem Hintergrund von Befunden zum altersbedingten Abbau olfaktorischer 
Zellen (v.a. Mitralzellen, Meisami et al., 1998) durchaus plausibel erscheint.   
Aufgrund der vergleichsweise schnellen Habituation olfaktorischer Areale ist ferner darauf zu 
achten, dass die olfaktorischen Stimulationsphasen eine bestimmte Zeitdauer nicht überschreiten 
bzw. von stimulationsfreien Phasen unterbrochen werden. Oft empfiehlt sich auch ein alternatives 
Auswertungsverfahren, wie es beispielsweise in der Studie von Sobel und Mitarbeiter (2000) zur 
Anwendung gekommen ist, welches den habituierenden zeitlichen Verlauf berücksichtigt (siehe 
auch Abschnitt 5.2.1).  
Ferner sollte bei der Auswahl der olfaktorischen Stimuli beachtet werden, dass diese ausschließ-
lich auf das olfaktorische System wirken. Im Gegensatz zu Monostimulantien wie Phenyl-
Ethanol, Vanille oder vergorene Hefe reizen Bistimulantien durch chemische, termische oder 
taktile Stimulation freier Nervenendigungen in der respiratorischen Schleimhaut auch den Nervus 
trigeminus. In einer PET-Studie der Arbeitsgruppe um Savic (2002) wurden ein überwiegend 
trigeminal wirkender Stimulus (Azeton) sowie ein ausschließlich olfaktorisch wirkender Stimulus 
(Vanillin) dargeboten. Es zeigte sich, dass der stark trigeminal stimulierende Reiz v.a. den anteri-
oren Gyrus Cinguli, das Cerebellum, den somatosensorischen Kortex und die Insula aktivierte, 
Bereiche des primären olfaktorischen Kortex jedoch kaum. Stimulation mittels Vanillin hingegen 
ging mit deutlicher Aktivierung in primären olfaktorischen Arealen einher (v.a. Amygdala und 
piriformer Kortex). Als eine mögliche Ursache für die fehlende Aktivierung primärer olfaktori-
scher Areale bei Stimulation mittels Azeton vermuten die Autoren einen inhibitorischen Effekt 
trigeminaler Aktivität auf die olfaktorischen Afferenzen.  
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 Zudem gehen stark trigeminal wirkende Reize zudem häufig mit somatosensorischen Empfin-
dungen wie Kitzeln oder Kribbeln im Nasenbereich einher, was bei Betroffenen leicht zu uner-
wünschten Kognitionen oder verminderter Aufmerksamkeit führen kann. Vor dem Hintergrund 
dieser Befunde wird deutlich, dass die Wahl eines geeigneten olfaktorischen Stimulus von großer 
Wichtigkeit ist. Zusätzlich sollte bei der Darbietung der Duftstoffe auf eine ausreichende Feuch-
tigkeit des Luftstroms (ca. 50 %) sowie eine adäquate Temperierung (ca. 35°) geachtet werden 
(Wiesmann et al., 2001). 
 
5.4 Olfaktorische Auffälligkeiten bei schizophrenen Patienten 
Patienten mit Schizophrenie weisen auffällig häufig olfaktorische Defizite auf. Im Vergleich zu 
gesunden Personen weisen sie neben einer erhöhten Wahrnehmungsschwelle für olfaktorische 
Stimuli (Moberg et al., 1999) eine deutlich verminderte Fähigkeit zur Identifikation von Gerü-
chen auf (Kohler et al., 2001, Saoud et al., 1998, Striebel et al., 1999, Turetsky et al., 2003). 
Während die Fähigkeit zur Geruchsdiskrimination seltener untersucht worden ist (Dunn & Wel-
ler, 1989) und auch zum Aspekt der Wahrnehmungsschwelle nur wenige, zudem inkonsistente, 
Befunde existieren (Isseroff et al., 1987, Serby et al., 1990) ist die Fähigkeit zur Geruchsidentifi-
kation bei schizophrenen Patienten hingegen intensiv beforscht worden. Zur Untersuchung olfak-
torischer Identifikationsdefizite existieren verschiedene Verfahren, von denen der University of 
Pennsylvania Smell Identification Test (UPSIT, Doty et al., 1984) am häufigsten zur Anwendung 
kommt. Der UPSIT ist ein standardisiertes Testverfahren, bestehend aus vier Broschüren mit je 
zehn Karten. Jede Karte enthält einen olfaktorisch imprägnierten Bereich, der einen bestimmten 
Duft ausströmt. Die Probanden haben die Aufgabe, aus vier Antwortalternativen den korrekten 
Duft auszuwählen. Das Verfahren hat sich als hoch reliabel für die Bestimmung der individuellen 
Identifikationsfähigkeit erwiesen (Retest-Reliabilität r=0.94, Doty et al., 1985). Alternativ bieten 
sich der Scandinavian Odor Identification Test (Nordin et al., 1998), der Sniffin´Sticks Screening 
Test (Hummel et al., 1997, für eine genauere Beschreibung siehe Abschnitt 11.4) sowie einige 
andere Verfahren zur Überprüfung der Identifikationsfähigkeit an.  
Defizite in der Geruchsidentifikationsfähigkeit bei schizophrenen Patienten wurden erstmals 
1988 in einer Studie von Hurwitz und Mitarbeitern an konventionell medizierten Patienten nach-
gewiesen. Als Ursache für die gefundenen Defizite wurde unter anderem die medikamentöse Be-
handlung in Betracht gezogen. Folgestudien an neuroleptika-naiven ersterkrankten Patienten, 
welche die Befunde der Arbeitsgruppe um Hurwitz bestätigten, deuteten jedoch an, dass die ol-
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 faktorischen Defizite keine pharmakologische Folgeerscheinung darzustellen scheinen (Kopala et 
al., 1993). Eine Meta-Analyse von Moberg und Kollegen (1999) kommt zu demselben Ergebnis. 
Andere Studien legen darüber hinaus nahe, dass die olfaktorischen Auffälligkeiten schizophrener 
Patienten genauso wenig als Begleiterscheinung kognitiver Defizite interpretiert werden können. 
So verglichen beispielsweise Kopala und Kollegen (1995b) die Leistungen schizophrener Patien-
ten im UPSIT mit den Leistungen in einer nicht-olfaktorischen kognitiven Aufgabe vergleichba-
rer Schwierigkeit. Sie konnten keinen Zusammenhang zwischen den Testleistungen in beiden 
Aufgaben feststellen.  
 
5.4.1 Einflussfaktoren 
 Ferner haben einige Studien nachweisen können, dass männliche schizophrene Patienten bedeu-
tend häufiger Identifikationsdefizite aufweisen als Patientinnen. So konnten Kopala und Kollegen 
(1995b) bei 50 Prozent aller Patienten, jedoch nur bei zehn Prozent aller Patientinnen Defizite im 
Bereich der olfaktorischen Identifikation verzeichnen. Zu einem ähnlichen Ergebnis kamen Ma-
laspina und Kollegen (1994) sowie Park und Schoppe (1997). Hinzu kommt, dass das weibliche 
Sexualhormon Östrogen die olfaktorische Wahrnehmungsschwelle zu modulieren vermag, so 
dass der Einfluss des Östrogenlevels bei Frauen die Interpretation olfaktorischer Leistungen zu-
sätzlich erschwert. Die wohl aufschlussreichste Studie in diesem Zusammenhang stammt von 
Kopala und Kollegen (1995a). Darin untersuchten die Autoren 27 Patientinnen sowie 25 gesunde 
Kontrollprobandinnen in unterschiedlichen menstruellen Stadien (vor der Menopause, nach der 
Menopause) mittels des UPSIT´s. Aufgrund früherer Befunde vermuteten die Autoren schlechte-
re olfaktorische Leistungen in der Gruppe der postmenopausalen Patientinnen, welche sich ge-
wöhnlich durch besonders niedrige Östrogenlevel auszeichnen. Es zeigte sich, dass die postme-
nopausalen Patientinnen die größten Defizite in der Identifikation verschiedener Gerüche aufwie-
sen. Die Ergebnisse bestätigten somit die Hypothese der Autoren und verdeutlichen die Relevanz 
des Östrogenlevels für die Fähigkeit zur Identifikation von Gerüchen. 
Ferner lassen die Befunde älterer Studien vermuten, dass auch die Dauer der Erkrankung die ol-
faktorische Identifikationsfähigkeit beeinflusst. So wurde in der bereits erwähnten Studie von 
Kopala und Kollegen (1993) ein signifikant positiver Zusammenhang zwischen olfaktorischen 
Defiziten und Dauer der schizophrenen Erkrankung offenbar. 
Keinen Einfluss auf die olfaktorische Identifikationsleistung übt nach aktuellem Kenntnisstand 
das Rauchverhalten auf die olfaktorische Identifikationsfähigkeit schizophrener Patienten aus. 
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 Obgleich ältere Untersuchungen mit gesunden Personen schlechtere olfaktorische Leistungen bei 
(ehemaligen) Rauchern im Vergleich zu Nicht-Rauchern zu Tage förderten (z.B. Ahlström et al., 
1987), konnten Studien mit schizophrenen Patienten keine Unterschiede in der olfaktorischen 
Sensitivität oder Identifikationsleistung zwischen Rauchern und Nicht-Rauchern finden (Houli-
han et al., 1994, Martzke et al., 1997, Striebel et al., 1999). Kritisch anzumerken ist jedoch, dass 
einige Untersuchungen lediglich das Rauchverhalten zum Zeitpunkt der Untersuchung erfasst 
haben. Ein potentieller Effekt vergangenen Rauchverhaltens ist somit in diesen Studien mögli-
cherweise unberücksichtigt geblieben.   
 
5.4.2 Strukturelle und hirnfunktionelle Auffälligkeiten bei schizophrenen Patienten im Rah-
men olfaktorischer Verarbeitungsprozesse 
Die zentrale Verarbeitung olfaktorischer Stimuli basiert auf Strukturen, welche nach aktuellem 
Kenntnisstand auch mit der Pathophysiologie der Schizophrenie in Verbindung gebracht werden. 
Zu nennen ist hier in erster Linie die Amygdala, deren Volumen bei schizophrenen Patienten im 
Vergleich zu Gesunden reduziert zu sein scheint (Wright et al., 2000). Diese Volumenreduktion 
wurde auch bei Personen mit erhöhtem Krankheitsrisiko festgestellt (Lawrie et al., 1999). Eine 
jüngste MRT-Studie fand eine Verringerung der grauen Substanz im anterioren Bereich der A-
mygdala (Anderson et al., 2002). Lawrie und Mitarbeiter (2003) berichteten ferner eine positive 
Korrelation zwischen psychotischer Symptomatik und Volumenverringerung im Bereich der 
Amygdala. Da den amygdaloiden Strukturen, wie erwähnt, eine wesentliche Beteiligung an 
olfaktorischen Prozessen zugeschrieben wird, verwundert es nicht, dass immer wieder 
olfaktorische Auffälligkeiten bei schizophrenen Patienten festgestellt werden.  
Volumenreduktion bei Patienten wurde darüber hinaus auch für verschiedene präfrontale Berei-
che berichtet, die auch in olfaktorische Verarbeitungsprozesse involviert sind. Ein Vergleich der 
anatomischen Struktur des inferioren PFC von Patienten und Gesunden mittels MRT förderte 
eine signifikante bilaterale Verringerung der grauen Substanz bei Patienten zu Tage (Buchanan et 
al., 1998). Gur und Mitarbeiter (2000a) untersuchten die präfrontalen Strukturen von 70 Patienten 
(40 Männer, 30 Frauen) sowie 81 Gesunden und fanden bei 23 Prozent aller schizophrenen Frau-
en eine Volumenreduktion im OFC, welcher bekanntlich auch für die olfaktorische Wahrneh-
mung von Relevanz ist. Ähnliches gilt für den zerebellären Kortex. So berichten jüngste Studien 
eine signifikante Volumenverringerung des Cerebellums (Pantelis et al., 2003) und der superioren 
Vermis (Okugawa et al., 2002) sowie pathologische Veränderungen in der synaptischen Vernet-
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 zung innerhalb des zerebellären Kortex (Mukaetova-Ladinska, 2002). Wie bereits beschrieben 
wird auch das Cerebellum immer häufiger mit olfaktorischen Prozessen in Verbindung gebracht. 
Darüber hinaus fand die Arbeitsgruppe um Turetsky (2000) ein reduziertes Volumen des Bulbus 
olfactorius bei Patienten mit Schizophrenie. Die anatomischen Befunde, welche bei schizophre-
nen Patienten folglich sowohl in kortikalen als auch subkortikalen Bereichen Besonderheiten 
aufzeigen, stellen einen nachvollziehbaren Erklärungsansatz für die Auffälligkeiten in der olfak-
torischen Wahrnehmung dar, wenngleich dem Zusammenhang zwischen strukturellen Volumen-
reduktionen und funktionellen Auffälligkeiten bisher nur wenig Aufmerksamkeit zuteil wurde.  
So verwundert es umso mehr, dass den zugrunde liegenden zerebralen Korrelaten bisher nur we-
nig Aufmerksamkeit zuteil wurde. In einer aufwendigen post-mortem Untersuchung analysierten 
Smutzer und Kollegen (1998) das olfaktorische Epithelium von sechs Patienten, die an Schizo-
phrenie erkrankt waren, sowie fünf gesunden Personen. Sie fanden keine praktisch bedeutsamen 
histochemischen oder morphologischen Unterschiede in der Struktur des olfaktorischen Epitheli-
ums beider Gruppen und zogen daraus den Schluss, dass die olfaktorischen Defizite bei schizo-
phrenen Patienten auf Auffälligkeiten in höheren Strukturen zurückgeführt werden müssen. Auf-
grund älterer Befunde, denen zufolge Läsionen des OFC mit olfaktorischen Identifikationsprob-
lemen einher gehen (Jones-Gotman & Zatorre, 1988), werden Defizite in der Fähigkeit zur Identi-
fikation von Gerüchen bei schizophrenen Patienten auch zuvorderst mit Auffälligkeiten im Be-
reich des OFC in Verbindung gebracht (z.B. Park & Schoppe, 1997). In einer SPECT-Studie von 
Malaspina und Mitarbeitern (1998) wurde der regionale zerebrale Blutfluss während einer olfak-
torischen Identifikationsaufgabe sowie einer kognitiven Kontrollaufgabe von sechs Patienten und 
sieben gesunden Kontrollprobanden analysiert. Signifikante rechtsseitige Mehraktivierung bei 
Gesunden im Vergleich zu Patienten fand sich frontal im Bereich des Broca-Areals, ferner im 
superioren Temporalkortex sowie im Gyrus supramarginalis und angularis. Eine Hypoaktivierung 
bei Patienten speziell im OFC war hingegen nicht feststellbar.  
Die Arbeitsgruppe um Crespo-Facorro (2001) wurde jüngst mit einer PET-Studie bekannt, in der 
sie den regionalen zerebralen Blutfluss 18 schizophrener Patienten und 16 gesunder Kontrollper-
sonen während positiver und negativer olfaktorischer Stimulation untersuchte. Obgleich sich Pa-
tienten und Gesunde in ihren Urteilen zur Angenehmheit und Intensität des positiven, nicht aber 
des negativen Geruchs signifikant voneinander unterschieden, wurde unter anderem in der linken 
anterioren Insula, dem linken Gyrus temporalis superior, dem Gyrus parahippocampalis sowie in 
einem Teil des Cerebellums ein erniedrigter Blutfluss bei Patienten im Vergleich zu Gesunden 
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 deutlich. Erhöhte Aktivierung im Gegensatz zu Gesunden zeigte sich bei den Patienten in erster 
Linie im präfrontalen Kortex sowie im posterioren Cingulum. In Anbetracht der deutlich vermin-
derten Aktivierung subkortikaler Bereiche bezeichneten die Autoren die Aktivierungserhöhung 
im Frontalkortex als kompensatorisch. Kritisch anzumerken ist jedoch, dass die Autoren die Be-
dingungen (positiv, negativ) nicht über die Probanden hinweg randomisierten und darüber hinaus 
auch keine Angaben zur Darbietungsdauer der olfaktorischen Stimuli machten. Da diese beiden 
Faktoren die Aktivierung besonders in olfaktorisch relevanten Arealen jedoch bekanntlich maß-
geblich beeinflussen (siehe Abschnitt 5.3), sollten die vorliegenden Daten nur unter Vorbehalt 
interpretiert werden. Die beschriebenen Olfaktorikstudien deuten jedoch dennoch auffällige Ak-
tivierungsmuster besonders im Bereich des Frontalkortex bei Patienten mit Schizophrenie an.   
Wie eine jüngste Untersuchung von Schneider et al. (eingereicht b) offenbart, finden sich ähnli-
che Auffälligkeiten auch bei nicht-affizierten Angehörigen schizophrener Patienten, die ein im 
Vergleich zur Durchschnittsbevölkerung deutlich erhöhtes Erkrankungsrisiko aufweisen. Zum 
Zwecke der Stimmungsinduktion wurden hierbei 13 männliche schizophrene Patienten und ihre 
nicht erkrankten Brüder sowie 26 gesunde Kontrollprobanden mittels vergorener Hefe und Vanil-
lin olfaktorisch stimuliert. Obwohl sich die subjektiven Geruchs- und Emotionseinschätzungen 
zwischen den Gruppen nicht unterschieden, fanden sich während negativer olfaktorischer Stimu-
lation in der Gruppe der Patienten ähnlich wie in der beschriebenen PET-Studie von Crespo-
Facorro besonders in temporalen, frontalen, parietalen und parahippocampalen Arealen Aktivie-
rungsauffälligkeiten, welche im frontalen und parietalen Bereich auch bei der Gruppe der nicht-
affizierten Angehörigen zu verzeichnen waren. Die Ergebnisse liefern somit erste Anhaltspunkte 
für eine genetische Komponente zerebraler Auffälligkeiten während olfaktorischer Wahrneh-
mung bei Patienten mit Schizophrenie.  
 
5.5 Olfaktorische Stimulation als Methode zur Stimmungsinduktion 
Die Stimulation mittels positiver oder negativer olfaktorischer Reize hat sich jüngst als besonders 
effektive Methode der Stimmungsinduktion erwiesen, besonders da die Wahrnehmung eines Ge-
ruches aufgrund der engen anatomischen Verbindungen zwischen emotionsspezifischen und ol-
faktorischen Arealen zumeist unweigerlich mit emotionalen Empfindungen assoziiert ist. Ver-
gleicht man die Areale, welche zumeist bei der Verarbeitung von Gefühlen aktiv sind, mit Regio-
nen, die für die Verarbeitung olfaktorischer Reize von Relevanz sind, werden Überschneidungen 
nur allzu deutlich. So befinden sich charakteristische Areale für die am häufigsten untersuchten 
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 negativen Emotionen Angst und Ärger besonders in anterior limbischen, paralimbischen und 
frontalen Regionen (Kimbrell et al., 1999). Auch zeigt sich bei der Empfindung von Furcht zu-
meist eine deutliche Aktivierungszunahme im Bereich der Amygdala (Schneider et al., 1998), bei 
der Induktion von Trauer findet sich neben der Amygdalaaktivierung oftmals eine signifikant 
erhöhte Aktivierung im Bereich des OFC (z.B. Pardo et al., 1993) sowie im insulären Kortex 
(Damasio et al., 2000, Mayberg et al., 1999). Wie in Abschnitt 5.2.3 erwähnt kommt der Amyg-
dala auch bei olfaktorischen Prozessen eine tragende Rolle zu. Offensichtlich sind besonders Be-
reiche der Amygdala und des PFC, insbesondere der OFC, sowohl für die olfaktorische Wahr-
nehmung als auch für emotionale Prozesse von Relevanz, so dass Befunde, denen zufolge die 
wahrgenommene Aversivität eines Geruchs positiv mit der Aktivität der Amygdala korreliert ist, 
durchaus plausibel erscheinen. 
Auch bei der Empfindung von Ekel scheint die Amygdala eine zentrale Rolle zu spielen, wie 
ferner auch in der Studie von Zald und Pardo (1997) deutlich wird, in welcher gleichsam eine 
signifikant positive Korrelation zwischen Amygdalaaktivierung und empfundener Aversivität 
eines dargebotenen Sulfidgas-Geruches gefunden wird. Darüber hinaus scheint auch die Insula, 
welche anatomisch mit dem Amygdalakomplex eng verwandt ist, für die Empfindung von Ekel 
relevant zu sein (Calder, 2003). In einer Untersuchung von Lane und Kollegen (1997) war die 
Induktion von Ekel mittels dargebotener Filmsequenzen mit erhöhter Aktivierung im Bereich der 
anterioren Insula assoziiert. Darüber hinaus scheint eine Läsion im Bereich des insulären Kortex 
zu einem Defizit in der Erkennung und Empfindung der Emotion Ekel (Calder et al., 2000) zu 
führen. Wie erwähnt (siehe Abschnitt 5.2.1) entsendet der piriforme Kortex sekundäre Projektio-
nen zur Insula, so dass nicht verwunderlich ist, dass olfaktorische Stimulation oftmals mit einer 
Aktivierungserhöhung im insulären Kortex einher geht (z.B. Wiesmann et al., 2001).  
Da zudem die Geruchswahrnehmung die einzige Sinnesmodalität ist, die ohne thalamische Zwi-
schenschaltung direkte Verbindungen zwischen Umwelt und Kortex unterhält, so dass eine un-
mittelbare, schnelle kortikale Verarbeitung dargebotener Reize möglich ist, verwundert es nicht, 
dass die olfaktorische Stimulation mit zunehmender Häufigkeit als Methode zur Emotionsinduk-
tion zur Anwendung kommt. 
So wandte beispielsweise die Arbeitsgruppe um Schneider (1999) die olfaktorische Stimulation 
als Induktionsmethode im Rahmen eines Experimentes zur klassischen Konditionierung an und 
bot 12 Patienten mit sozialer Phobie und 12 gesunden Kontrollpersonen neutrale Gesichtsausdrü-
cke als konditionierte Reize (CS) in Kombination mit negativer olfaktorischer Stimulation als 
 56
 unkonditioniertem Reiz (US) dar. Es zeigte sich, dass die negative olfaktorische Stimulation er-
wartungsgemäß mit einer konditionierten negativen Beurteilung des CS assoziiert war.  
Auch andere Studien liefern Belege dafür, dass olfaktorische Stimulation als effektives Mittel zur 
Induktion von Emotionen gelten kann. In einer Untersuchung von Chen und Haviland-Jones 
(1999) wurde deutlich, dass die Wahrnehmung von Schweißgerüchen zu einer signifikanten Ver-
schlechterung der subjektiven Befindlichkeit führt. Neben einer erwartungsgemäß negativen 
Stimmung bei Darbietung negativer Gerüche konnte in einigen Studien umgekehrt auch eine po-
sitive Stimmung bei Darbietung positiver Gerüche festgestellt werden (Marchand & Arsenault, 
2002, Vernet-Maury et al., 1999). Bensafi und Mitarbeiter (2002) stellten einen bedeutsamen 
Herzratenanstieg bei der Wahrnehmung unangenehmer Gerüche fest, der nach Auffassung der 
Autoren als Defensivreaktion zu interpretieren ist. In einer groß angelegten Studie von Moss et 
al. (2003) wurde zudem der Effekt positiver Gerüche (Rosmarin und Lavendel) auf die kognitive 
Leistung untersucht. Die Autoren teilten hierbei 144 Probanden per Zufallsprinzip auf eine von 
drei Gruppen (kein Geruch, Lavendel, Rosmarin) auf und ließen die Versuchsteilnehmer kogniti-
ve Aufgaben bearbeiten. Den Autoren zufolge kam es in der Lavendel-Gruppe zu einem Abfall 
der Leistung verglichen mit der Kontrollgruppe. Rosmarin hingegen führte zu einer Leistungs-
verbesserung der Leistung. Die Probanden der Rosmarin-Gruppe waren zudem signifikant auf-
merksamer. Weitere Studien zum Effekt olfaktorischer Stimulation auf die kognitive Leistung 
exisitieren zum aktuellen Zeitpunkt jedoch nicht. 
In Anbetracht der Effektivität olfaktorischer Stimulation für die Induktion von Stimmung ist es 
verwunderlich, dass die Anzahl an Studien, welche sich die olfaktorische Stimulation zunutze 
macht, nach wie vor begrenzt ist. Es ist jedoch anzunehmen, dass die olfaktorische Stimulation 
als Verfahren zur Stimmungsinduktion künftig häufig zur Anwendung kommen wird.  
 
5.6 Ratingskalen zur Überprüfung der Effektivität der Induktionsmethoden 
Ferner ist die Anwendung standardisierter Rating-Skalen zur Beurteilung der subjektiven Befind-
lichkeit von großer Wichtigkeit, weil nur diese die Möglichkeit bieten, die Wirksamkeit der In-
duktionsmethoden zu objektivieren, da Leistungsdaten im Emotionsbereich nicht zur Verfügung 
stehen. Neben zahlreichen standardisierten Fragebögen hat sich die Positive and Negative Affect 
Scale (PANAS, Watson et al., 1988) als zuverlässiges und zeitökonomisches Instrument erwie-
sen. Diese erhebt die aktuelle subjektive Befindlichkeit mittels einer Liste von 20 positiv und 
negativ emotionalen Adjektiven. Die individuelle Intensität der Befindlichkeit wird auf einer 
 57
 fünf-stufigen Skala eingestuft. Zur Ergänzung empfiehlt sich die Durchführung der Emotional 
Self-Rating Scale (ESR, Schneider et al., 1994), welche die subjektive Einschätzung des emotio-
nalen Zustandes für sechs Basisemotionen (Freude, Trauer, Ärger, Überraschung, Furcht, Ekel) 
gleichsam auf einer fünf-stufigen Skala erfasst.  
Eine weniger differenzierte Einschätzung der individuellen Befindlichkeit erfordert das Self As-
sessment Manikin (SAM, Lang, 1980), mit dessen Hilfe sich Emotionen im Hinblick auf ihre 
Valenz, Intensität sowie das Maß an Erregung, welches durch sie hervorgerufen wird, quantifizie-
ren lassen. Valenz und Erregung werden hierbei auf einer fünf-stufigen, nonverbalen Skala er-
fasst, die Beurteilung der Geruchsintensität erfolgt auf einer kontinuierlichen Skala (1-10). Da die 
Dimensionen im SAM graphisch dargestellt sind, bietet die Skala den Vorteil, dass die Antworten 
nonverbal und somit sprachunabhängig erfasst werden.  
 
5.7 Zusammenfassung: Olfaktorische Verarbeitungsprozesse 
Olfaktorische Verarbeitungsprozesse rücken zusehends in den Mittelpunkt allgemeinen For-
schungsinteresses. Funktionell-bildgebende Studien tragen dazu bei, die zerebralen Mechanis-
men, welche der Wahrnehmung und Verarbeitung olfaktorischer Stimuli zugrunde liegen, aufzu-
klären. Obgleich ein Großteil der primär-olfaktorischen Areale, insbesondere amygdaloide sowie 
orbitofrontale Bereiche, in ihrer funktionellen Aktivierung schnell habituieren und daher nicht 
einfach experimentell erfassbar sind, bietet sich die olfaktorische Stimulation auch im Rahmen 
funktionell-bildgebender Studien als eine adäquate Methode zur Stimmungsinduktion an. Inzwi-
schen existiert eine Vielzahl an Untersuchungen, die die Effektivität positiver und negativer ol-
faktorischer Reize zur Induktion entsprechender Emotionen belegen. Von besonderem Vorteil ist 
hierbei, dass diese Art der Stimulation zeitgleich mit anderen Verarbeitungsprozessen, wie z.B. 
kognitiven Prozessen, stattfinden kann und sich daher als Methode zur Untersuchung emotional-
kognitiver Interaktionsprozesse anbietet. Zudem bietet das olfaktorische System den anatomi-
schen Vorzug, ohne thalamische Zwischenschaltung direkte Verbindungen zwischen Umwelt und 
Kortex zu unterhalten, so dass eine unmittelbare kortikale Reizverarbeitung möglich ist. Aus die-
sen Gründen wurde die olfaktorische Stimulation auch in der vorliegenden Studie als Methode 
zur Induktion negativer Stimmung gewählt.  
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 6. DAS ZUSAMMENSPIEL ZWISCHEN KOGNITIVEN UND 
EMOTIONALEN VERARBEITUNGSPROZESSEN 
 
6.1 Historische Perspektive 
Ende des 19. Jahrhunderts schrieb der englische Neurologe John Hughlings Jackson (1835-1911), 
der von vielen als Begründer der modernen Neurologie betrachtet wird, seine viel zitierte Theorie 
der Phylogenese des Gehirns, der zufolge das limbische System ein phylogenetisch früh entwi-
ckeltes Areal darstellt, welches lediglich für „primitive“ Triebe und Instinkte verantwortlich ist 
und dessen Aktivität durch die phylogenetisch später entwickelten kortikalen Areale reguliert und 
kontrolliert wird. Die strikte dualistische Trennung zwischen Kognition und Emotion ist auch 
heute noch besonders in der westlichen Wissenschaftswelt tief verankert. Sowohl im neuropsy-
chologischen als auch im klinisch-psychopathologischen Bereich wird eine strikte Differenzie-
rung zwischen höheren kognitiven und „primitiveren“ emotionalen Funktionen vorgenommen. 
So postuliert beispielsweise das bekannte MacLean-Modell (MacLean, 1990) die Existenz eines 
dreigeteilten Gehirns. Dieses besteht aus einem Reptiliengehirn, welches im Wesentlichen den 
Hirnstamm umfasst und für reflexartiges und instinktives Verhalten zuständig ist; aus einem pri-
mitiven Säugergehirn, welches v.a. aus dem limbischen System besteht, das verantwortlich ist für 
Gefühle und Triebe; sowie aus einem fortgeschrittenerem Säugergehirn, das neokortikale Struk-
turen umfasst und für kognitive Funktionen zuständig ist. Da MacLean´s Auffassung nach kaum 
Verbindungen zwischen limbischem System und neokortikalen Strukturen existierten, sei eine 
Interaktion von Emotion und Kognition nur sehr begrenzt möglich. Das sei der Grund dafür, 
weshalb Emotionen schwerlich rational steuerbar seien.  
 
6.2 Anatomische Perspektive 
Dass diese Trennung zwischen Kognition und Emotion allein aus anatomischer Perspektive nicht 
zu rechtfertigen ist, wird deutlich, wenn man das limbische System in seiner Gesamtheit betrach-
tet (siehe Abbildung 4) sowie die zahlreichen Verbindungswege zwischen neokortikalen und 
subkortikalen Arealen:  
So erhalten die parietalen Bereiche des Neokortex zahlreiche subkortikale Afferenzen, insbeson-
dere vom Thalamus. Umgekehrt verlaufen efferente Verbindungen vom Parietalkortex zu hippo-
campalen Strukturen, zum Pulvinar des Thalamus und Striatum und weiteren subkortikalen 
Strukturen. Besonders deutlich erkennbar ist die enge anatomische Verbindung zwischen kortika-
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Abb. 4. Limbisches System.  
Modifiziert nach http://emotions/psychologie/uni-sb.de/vorlesung/brain.htm 
len und subkortikalen Strukturen im Bereich des Temporalkortex, dessen medialen Areale mit 
dem entorhinalen, perirhinalen und parahippocampalen Kortex sowie der Amygdala wesentliche 
Teile des limbischen Systems enthalten. Der frontale Kortex, oft auch als „höchstes kognitives 
Zentrum“ (Roth, 1997, S. 183) bezeichnet, welcher neben motorischem, prämotorischem, 
supplementär motorischem Kortex und Broca-Area den präfrontalen Kortex umfaßt, ist ein weite-
res kortikales Areal, das intensiv mit verschiedenen limbischen Strukturen interagiert. So unter-
hält der orbitale Abschnitt des Präfrontalkortex extensive Ein-und Ausgänge zum wichtigsten 
Teil des limbischen Systems, der Amygdala. Daher wird der orbitale Präfrontalkortex sogar oft-
mals als zum limbischen System gehörig angesehen.  
Folglich bieten enge anatomische Verbindungen zwischen Neokortex und limbischem System 
optimale Voraussetzungen für die Interaktion zwischen kognitiven und emotionalen Funktionen. 
„Kognition ist nicht ohne Emotion möglich“, hat Gerhard Roth (1997, S. 211) behauptet. Nach 
eingehenderer Betrachtung der zerebralen Anatomie erscheint diese Aussage durchaus plausibel.   
 
 
 6.3 Experimentelle Befunde zum Zusammenspiel zwischen kognitiven und emotionalen Verar-
beitungsprozessen 
6.3.1 Experimentelle Befunde zur Regulation emotionaler Zustände durch kognitive Prozesse 
Eine Vielzahl an Studien besonders aus jüngster Zeit deutet ein zunehmendes Interesse an dem 
Zusammenspiel zwischen emotionalen und kognitiven Funktionen und Prozessen an (Bartolic et 
al., 1999, Gray, 2001, Gray et al., 2002, Simpson et al., 2000, 2001a, 2001b, Perlstein et al., 
2002). Dennoch existieren kaum Modelle oder Theorien zur Veranschaulichung dieses interakti-
ven Zusammenspiels.  
Ein Großteil der Studien zur Interaktion zwischen emotionalen und kognitiven Prozessen behan-
delt den Effekt emotionaler Zustände auf die kognitive Leistungsfähigkeit. Nur einige wenige 
Forscher haben sich mit der Frage beschäftigt, inwieweit emotionale Zustände durch kognitive 
Prozesse regulierbar sind. So konnte empirisch nachgewiesen werden, dass reappraisal (engl. 
Reinterpretation), d.h. die veränderte kognitive Interpretation einer Situation emotional-
expressives Verhalten bedeutsam zu modifizieren vermag (siehe hierzu z.B. Gross, 1998, 2002). 
Eine vielzitierte Untersuchung in diesem Zusammenhang stammt von Ochsner und Mitarbeitern 
(2002). Darin hatten die Versuchspersonen die Aufgabe, die affektive Reaktion auf dargebotenes 
emotionales Bildmaterial kognitiv bewusst zu verstärken, abzuschwächen oder gleich zu halten. 
Die Stärke der emotionalen Reaktion wurde mittels der Lidschluss-Komponente des Startle-
Reflexes erhoben. Es zeigte sich, dass die Amplitude der Lidschluss-Komponente in Abhängig-
keit von der Richtung der Emotionsregulation variierte. Ochsner und Kollegen interpretierten den 
Befund als Nachweis für die Effektivität der kognitiven Regulation.        
 
6.3.2 Experimentelle Befunde zum Einfluss von Emotionen auf kognitive Prozesse 
6.3.2.1 Modellannahmen 
Die Frage, wie sich emotionale Befindlichkeit auf die kognitive Leistung auswirkt, stößt auf zu-
nehmendes Forschungsinteresse. Ein psychologisches Modell, welches von einem leistungsbeein-
trächtigenden Effekt emotionaler Zustände auf die kognitiven Funktionen ausgeht, ist das soge-
nannte Modell der kognitiven Ressourcen (siehe hierzu z.B. Ellis & Ashbrook, 1988). Dieses 
postuliert, dass Emotionen Verarbeitungsressourcen verbrauchen, die sodann nicht mehr für kog-
nitive Prozesse zur Verfügung stehen. Evolutionstheoretische Ansätze hingegen attestieren affek-
tiven Zuständen und Reizen eine exakt gegenteilige Wirkung. Basierend auf der Annahme, dass 
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 valente Stimuli aus evolutionären Gründen vermehrt Verarbeitungsressourcen beanspruchen, 
konnte nicht nur nachgewiesen werden, dass emotionalen Reizen in Wahrnehmungsaufgaben 
mehr Aufmerksamkeit zuteil wird als neutralen Reizen (Armony & Dolan, 2002, Ohman et al., 
2001), sondern darüber hinaus auch, dass diese leichter erinnert werden (s. hierzu z.B. Kulas et 
al., 2003). So wird emotionalen Aspekten und Prozessen aus evolutionstheoretischer Perspektive 
ein förderlicher Effekt auf kognitive Prozesse zugesprochen.  
 
6.3.2.2 Verhaltensexperimentelle Befunde  
Aktuellere neuropsychologische Studien zu kognitiv-emotionalen Interaktionsprozessen deuten 
an, dass diese Perspektive der Komplexität des Zusammenspiels zwischen emotionalen und kog-
nitiven Prozessen nicht gerecht wird. Diese Befunde basieren in erster Linie auf empirischen Be-
funden und Läsionsstudien. Vor dem Hintergrund der Ergebnisse verschiedener Studien, die ge-
zeigt haben, dass Emotionen mit positiver Valenz besonders zu linksseitiger, Emotionen mit ne-
gativer Valenz besonders zu rechtsseitiger Aktivierung führen (z. B. Davidson, 1995), konnte 
nachgewiesen werden, dass positive Emotionen Leistungen verbessern, die in erster Linie auf der 
Aktivität des linken Präfrontalkortex basieren, während negative Emotionen zu einer Verbesse-
rung von Leistungen führen, die überwiegend mit der Aktivität rechtsseitiger präfrontaler Areale 
einher gehen.  
So berichtet beispielsweise die Arbeitsgruppe um Bartolic (1999) eine Studie, in welcher der Ef-
fekt positiver und negativer Stimmung auf die verbale und figurale Arbeitsgedächtnisleistung bei 
gesunden Personen untersucht wurde. Es zeigte sich, dass die verbale Arbeitsgedächtnisleistung, 
welche allgemein linkshemisphärisch lokalisiert wird, durch positiven Affekt verbessert, durch 
negativen Affekt hingegen verschlechtert wurde. Ein umgekehrtes Bild ergab sich für die figura-
len Leistungen, welche generell eher mit Aktivität der rechten Hemisphäre korrelieren. Eine Stu-
die von Gray (2001) replizierte das Ergebnis, wenngleich auch gegenteilige Ergebnisse vorliegen. 
Untersuchungen zum Effekt emotionaler Befindlichkeit auf die Gedächtnisleistung (Deptula et 
al., 1991) sowie auf die räumliche Wahrnehmung (Basso et al., 1996) konnten eine Leistungsver-
besserung im verbal-kognitiven Bereich bei negativer Stimmung feststellen. Jedoch wurden der-
gleichen Resultate lediglich bei kognitiven Leistungen gefunden, die auf der überwiegenden Ak-
tivität temporaler oder parietaler Strukturen basieren. Die Befunde legen nahe, dass die interakti-
ve Beziehung zwischen emotionaler Befindlichkeit und kognitiver Performanz auf komplexen 
Mechanismen beruht, welche nicht allein vor dem Hintergrund der emotionalen Valenz (posi-
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 tiv/negativ) oder der Aufgabenart interpretiert werden können. Zudem ist zu vermuten, dass auch 
der Aspekt der Stimulusinhärenz einen entscheidenden Einfluss hat, d.h. die Frage, ob der Stimu-
lus selbst emotional ist (z.B. emotionales Bild) oder ob die emotionale Komponente von außen 
hinzugefügt wird (z.B. neutrales Bild und externe Stimmungsinduktion).  
 
6.3.2.3 Funktionell-bildgebende Befunde  
Trotz der bis dato eher widersprüchlichen Ergebnisse zum interaktiven Zusammenspiel zwischen 
emotionalen und kognitiven Prozessen auf der Verhaltensebene erbrachten aktuellere Studien 
mittels bildgebender Verfahren überraschend konsistente Resultate: So untersuchte die Arbeits-
gruppe um Gray (2002) den Effekt positiver und negativer Stimmung auf die Arbeitsgedächtnis-
leistung mittels fMRT. In Übereinstimmung mit den vorangegangenen Ergebnissen der Arbeits-
gruppe (Gray, 2001) zeigte sich auch hier die verbale Arbeitsgedächtnisleistung durch negative 
Emotion signifikant beeinträchtigt. Bei Analyse der zerebralen Aktivierung fanden Gray und 
Kollegen eine signifikante Interaktion von Emotion (d.h. positive/negative Stimmung) und Kog-
nition (d.h. Arbeitsgedächtnisleistung) für lediglich ein Areal, den lateralen PFC, der darüber 
hinaus jedoch keinerlei Haupteffekte aufwies. Die Autoren interpretieren die Ergebnisse als 
Nachweis dafür, dass die Integration von Kognition und Emotion im Bereich des lateralen PFC 
vonstatten geht.  
Eine signifikante Aktivierungserhöhung im dorsolateral präfrontalen Bereich belegten auch 
Simpson et al. (2000), als sie eine kognitive Aufgabenstellung mit der Darbietung negativer und 
neutraler Bilder aus dem International Affective Picture System (IAPS, Lang et al., 1988) kombi-
nierten. Die kognitive Aufgabe bestand darin, die Anzahl der auf den Photos abgebildeten Perso-
nen zu benennen. Auch in diesem Fall ging die Darbietung des negativ valenten Stimulusmateri-
als mit einer signifikanten Leistungsverschlechterung einher. Darüber hinaus war neben der dor-
solateral präfrontalen Aktivierung ein erhöhtes Signal im Bereich des medialen PFC´s, der A-
mygdala, der Substantia innominata sowie posterior visueller Areale zu verzeichnen.  
Zu ähnlichen Ergebnissen kam eine Studie von Perlstein und Kollegen (2002), die gleichsam eine 
signifikant verschlechterte Arbeitsgedächtnisleistung in Zusammenhang mit negativ valenten im 
Vergleich zu positiv valenten Stimuli fand. Ferner konnte eine deutlich erniedrigte Aktivierung 
im DLPFC während der Arbeitsgedächtnisaufgabe bei negativen im Vergleich zu positiven Sti-
muli festgestellt werden. Auch Perlstein und Kollegen bezeichnen daher den lateralen PFC als 
kognitiv-emotionale Integrationsregion. Die bereits erwähnte Untersuchung von Ochsner und 
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 Mitarbeitern (2002) untermauert ebenso den integrativen Charakter des PFC. So führte nämlich 
die kognitive Regulation negativer Emotion nicht nur zu einer Aktivierungsabnahme im Bereich 
der Amygdala und des OFC, sondern auch zu einer Aktivierungszunahme im lateralen und medi-
alen PFC. Ferner konnte auch bei bewusster kognitiver Regulation sexueller Erregung eine Akti-
vierungszunahme im Gyrus frontalis superior gefunden werden (Beauregard et al., 2001). Folg-
lich gibt eine wachsende Anzahl an Untersu-
chungen mittels bildgebender Verfahren 
Hinweise darauf, dass insbesondere der late-
rale PFC eine wichtige Rolle bei der Interak-
tion von kognitiven und emotionalen Prozes-
sen spielt.  
Ein weiteres Areal, das immer häufiger mit 
emotionalen und kognitiven Prozessen in 
Verbindung gebracht wird, ist der anteriore 
Bereich des Gyrus Cinguli (ACC). Inzwi-
schen ist hinlänglich bekannt, dass der dorsa-
le Bereich des anterioren Gyrus Cinguli (BA 
24 und 32) vornehmlich kognitive Prozesse reguliert, der ventrale Bereich (BA 25 und 33) hinge-
gen mit emotionaler Verarbeitung assoziiert ist (s. hierzu z.B. Bush et al., 2000; Abbildung 5). 
Entsprechend unterhält der dorsale Abschnitt extensive reziproke Verbindungen mit einer Anzahl 
von Regionen, welche im Rahmen kognitiver Prozesse eine wichtige Rolle spielen. Zu nennen 
sind hier v.a. der laterale PFC (BA 46 und 9) sowie Bereiche des Parietalkortex (BA 7). Der af-
fektive Abschnitt des anterioren Gyrus Cinguli hingegen ist eng verbunden mit relevanten Emo-
tionsarealen (v.a. Amygdala, periaquäduktales Grau, Nucleus accumbens, anteriore Insula, Hip-
pocampus) und scheint insbesondere bei der Beurteilung emotionaler Stimuli sowie der Regulati-
on affektiver Prozesse von Bedeutung zu sein. So verwundert es nicht, dass die Schnittstelle zwi-
schen dorsalem und ventralem ACC als ein weiteres Areal diskutiert wird, welches für die Integ-
ration kognitiver und emotionaler Prozesse von Relevanz sein könnte (Bush et al., 2000). 
Kognition
Emotion 
Abb. 5. Dorsaler Abschnitt des ACC, rot markiert (v.a.
assoziiert mit kognitiven Prozessen) und ventraler Ab-
schnitt des ACC, blau markiert (v.a. assoziiert mit emo-
tionalen Prozessen). 
Modifiziert nach Bush et al. (2000)  
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 6.3.2.4 Experimentelle Befunde zum Zusammenspiel zwischen kognitiven und emotionalen 
Verarbeitungsprozessen bei schizophrenen Patienten 
Bei schizophrenen Patienten existieren bis dato keine Studien zur kognitiv-emotionalen Interakti-
on. Doch lassen einige Untersuchungen zum Zusammenhang zwischen emotionalen Defiziten 
und kognitiven Funktionen vermuten, dass ein Zusammenhang zwischen den krankheitsbeding-
ten Defiziten im emotionalen und im kognitiven Bereich bei der Erkrankung eine nicht unwesent-
liche Rolle spielt. Schneider und Mitarbeiter (1995) führten beispielsweise mit schizophrenen 
Patienten einen Test zur Wahrnehmung emotionaler Gesichtsausdrücke durch sowie eine größere 
Anzahl an kognitiven Verfahren und konnten feststellen, dass die Leistungen der Patienten im 
emotionalen Test signifikant mit Gedächtnisaufgaben sowie Verfahren zu kognitiver Flexibilität 
und Abstraktionsvermögen korrelierten. Ferner deuten Untersuchungen zum Zusammenhang 
zwischen Krankheitssymptomatik und neuropsychologischen Auffälligkeiten darauf hin, dass 
möglicherweise bei Schizophreniepatienten ähnliche Areale für kognitiv-emotionale Interakti-
onsprozesse von Relevanz sind. So wurde bereits in Studien zu Beginn der 80er Jahre (Andrea-
sen, 1982, Andreasen & Olsen, 1982) festgestellt, dass Patienten mit Negativsymptomatik, deren 
Krankheitsbild besonders durch affektive Auffälligkeiten charakterisiert ist, ausgeprägtere kogni-
tive Defizite aufwiesen als Patienten mit überwiegend positiver Symptomatik. Auch in jüngeren 
Studien konnte ein signifikant negativer Zusammenhang zwischen Negativsymptomatik und der 
Leistung in verschiedenen Arbeitsgedächtnisaufgaben sowie Aufgaben zu exekutiven Funktionen 
nachgewiesen werden, die besonders auf der Aktivität präfrontaler Areale beruhen (Buchanan et 
al., 1997, Cadenhead et al., 1997, Freedman et al., 1998, Gur et al., 2001). Doch es existieren 
auch gegenteilige Befunde. So konnten beispielsweise Morrison-Stewart und Mitarbeiter (1992) 
keinen Zusammenhang zwischen negativer Krankheitssymptomatik und Arbeitsgedächtnisleis-
tung finden. Da sich die Studien unter anderem in Bezug auf die verwendeten neuropsychologi-
schen Verfahren, die Erhebung und Definition der Krankheitssymptomatik sowie die Stichpro-
bengröße stark unterscheiden, dürfen widersprüchliche Befunde nicht überraschen. Um jedoch 
fundierte Aussagen zum Zusammenhang zwischen emotionalen und kognitiven Auffälligkeiten 
sowie den zugrunde liegenden zerebralen Korrelaten schizophrener Patienten treffen zu können, 
sind Studien mittels bildgebender Verfahren unabdingbar.   
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 7. FUNKTIONELLE KERNSPINTOMOGRAPHIE 
  
7.1 Grundlagen und Methodik 
7.1.1 Mechanismen der Signalentstehung und –erfassung 
 
Die Kernspintomographie, auch als Magnetresonanztomographie (MRT, engl. magnetic resonan-
ce imaging, MRI) bezeichnet, ist ein bildgebendes Verfahren, welches 1973 von Mansfield ent-
wickelt wurde und seit einigen Jahren in der psychiatrischen Forschung zunehmend häufig zur 
Anwendung kommt. Anders als bei der konventionellen Röntgendiagnostik wird hierbei keine 
ionisierende Strahlung verwendet. Gemessen wird lediglich die Energie, welche unter dem Ein-
fluss eines von außen angelegten starken Magnetfeldes bei Relaxation des Flipwinkels in Form 
elektromagnetischer Wellen aus dem menschlichen Körper austritt. Dieser Kernspin beruht auf 
der Tatsache, dass die positiv geladenen Teilchen der Wasserstoffatome im menschlichen Orga-
nismus, die sogenannte Protonen, aufgrund physikalischer Gesetzmäßigkeiten mit einer bestimm-
ten Frequenz um die eigene Achse rotieren. Diese Rotation lässt ein magnetisches Moment ent-
stehen. Als Folge dessen richtet sich ein Großteil der Protonen parallel zu der von außen aufge-
bauten statischen Feldrichtung des MRT aus. Diese Feldrichtung wird in einem kartesischen Ko-
ordinatensystem als z-Richtung bezeichnet. Nur einige wenige sind antiparallel ausgerichtet. 
Aufgrund des Überschusses an parallel ausgerichteten Protonen entsteht eine Summenmagneti-
sierung parallel zum äußeren Magnetfeld, welche als Längsmagnetisierung (M0) bezeichnet wird. 
Zudem bewirkt das äußere 
Magnetfeld eine sogenannte 
Präzessionsbewegung der 
Protonen, deren Frequenz in 
erster Linie durch die Stärke 
des äußeren Magnetfeldes 
determiniert ist. Wird nun 
eine zeitlich kurze elektro-
magnetische Welle, ein so-
genannte Hochfrequenzimpuls (HF), von außen angelegt, dessen Frequenz der Präzessionsfre-
quenz der Protonen entspricht, so kommt es zu einer antiparallelen Ausrichtung der Summen-
magnetisierung, der sogenannte Transversalmagnetisierung (Mxy), bei gleichzeitiger Abnahme 
der Längsmagnetisierung (siehe Abbildung 6). Darüber hinaus bewirkt der Hochfrequenzimpuls 
M0
HF
Mxy
Abb. 6. Zunahme Transversalmagnetisierung (Mxy) bei gleichzeitiger Ab-
nahme der Längsmagnetisierung (M0) unter Einwirkung eines Hochfre-
quenzimpulses (HF).  
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 eine synchrone Bewegung der Einzelprotonen, so dass sich ihre Magnetfelder nicht mehr gegen-
seitig aufheben, sondern sich vielmehr zu einer verstärkten gemeinsamen magnetischen Kraft 
quer zum äußeren Magnetfeld addieren. Erfasst wird schließlich der Summenvektor der Längs-
und Transversalmagnetisierung, es entsteht ein elektrischer Strom und somit ein messbares MRT-
Signal. 
Nach Abklingen des Hochfrequenzimpulses richten sich die Protonen wieder gemäß physikali-
scher Gesetzmäßigkeiten parallel und antiparallel zum äußeren Magnetfeld aus, die Längsmagne-
tisierung baut sich langsam wieder auf. Dieser Prozess wird auch als Relaxation bezeichnet. Pa-
rallel nimmt die Synchronizität der Einzelprotonen wieder ab, die Quermagnetisierung verringert 
sich. Die Folge ist eine Abnahme des MRT-Signals.  
Die Qualität des MRT-Bildes, welches auf Basis des MRT-Signals entsteht, wird von verschie-
denen Faktoren beeinflusst. So hat zum einen die Protonendichte des entsprechenden Gewebes 
einen Einfluss auf den Bildkontrast. Ferner ist die Signalintensität des Bildes erheblich von der 
Längsrelaxationszeit T1 und den Querrelaxationszeiten T2 und T2* abhängig. Die T2-
Relaxationszeit beschreibt die Zeit nach Anregung durch den HF-Puls, nach der noch ein Teil der 
Transversalmagnetisierung (37% des Ausgangswertes) vorhanden ist. T1 ist ein Maß für die Zeit 
nach dem HF-Puls, nach welcher sich ein Teil der Längsmagnetisierung M0 wieder hergestellt 
hat. Bei diesem Prozess werden Energien der Spins an die Umgebung abgegeben. Protonen, die 
nicht parallel zur Feldrichtung ausgerichtet sind, erfahren eine T1-Relaxation. Erst nach vollstän-
diger Längsrelaxation kann wieder die gesamte makroskopische Magnetisierung durch einen er-
neuten HF-Puls in Transversalmagnetisierung umgewandelt werden. Es muss daher darauf geach-
tet werden, dass die zeitliche Abfolge der HF-Pulse nicht zu enggestaffelt ist. Das Zeitfenster 
zwischen zwei aufeinander folgenden Impulsen, auch als Repetitionszeit (TR) bezeichnet, be-
stimmt daher ganz wesentlich das Ausmaß an generierter Längsmagnetisierung und somit die 
Signalintensität. Da sich in einem T1-gewichteten Bild graue und weiße Hirnsubstanz sehr deut-
lich voneinander unterscheiden, spielt dieser Messparameter besonders für die anatomische Loka-
lisierung der Hirnstrukturen bei der funktionellen Bildgebung eine wichtige Rolle.  
Ein weiterer Grund für den Verlust an gemeinsamer Magnetisierung sind lokale Magnetfeldände-
rungen, da für ein synchrones Rotieren der Protonen ein vollständig homogenes Magnetfeld er-
forderlich ist. In Bereichen, in denen lokale Magnetfeldänderungen besonders stark vorhanden 
sind, dephasieren daher die einzelnen Protonen schneller. Die Zeitkonstante für diesen Dephasie-
rungsprozess wird mit T2* bezeichnet. T2*-gewichtete Bilder sind daher besonders sensitiv für 
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 Magnetfeldänderungen innerhalb eines umgrenzten Bereiches. Da sich jedoch anders als bei T1-
gewichteten Bildern graue und weiße Hirnsubstanz nicht hinreichend deutlich voneinander unter-
scheiden lassen, sind T2*-gewichtete Bilder zur anatomischen Lokalisierung einzelner Strukturen 
eher ungeeignet. Abbildung 7 verdeutlicht die Unterschiede. 
Ferner beeinflusst auch die Zeitspanne 
zwischen Anregung der Protonen und 
Auslesen des MR-Signals, die soge-
nannte Echozeit (TE), maßgeblich die 
Bildqualität. Entspricht die Echozeit 
der Relaxationszeit T2*, so ist das MR-
Signal maximal sensitiv gegenüber 
Veränderungen in der Oxygenierung 
des Blutes (Deichmann et al., 2001). 
Da die Relaxationszeit zwischen ver-
schiedenen Hirnregionen deutlich variiert, kommen immer häufiger variable Echozeiten zum 
Einsatz. Besonders in Regionen, in denen sich die magnetische Suszeptibilität benachbarter Ge-
webe stark voneinander unterscheidet, ist die T2* verkürzt. Bei einer homogenen Feldstärke von 
1,5 Tesla geht man von einer T2* von 60 ms im höheren kortikalen Bereichen aus, welche dann 
nach subkortikal sukzessive abnimmt (Stöcker et al., 2003). Daher wird auch in der vorliegenden 
Studie in höheren Kortexschichten mit einer TE von 60 ms gemessen werden, in tieferen Berei-
chen hingegen mit einer T2*-adäquat verkürzten TE.  
Abb. 7. Links: T1-gewichteter Transversalschnitt. Rechts: T2
gewichteter Transversalschnitt 
*-
 
7.1.2 Mechanismen der Ortskodierung 
Um verschiedene Schichten des menschlichen Körpers oder Gehirns selektiv anregen und messen 
zu können, wird das von außen aufgebaute Magnetfeld mit Hilfe einer zusätzlichen magnetischen 
Spule überlagert, deren Feldstärke zum Kopfende hin sukzessiv zunimmt. Aufgrund der stufen-
weisen Inhomogenität des Magnetfeldes können so die einzelnen Schichten mit der jeweiligen 
Frequenz selektiv angeregt werden. Die Bandbreite des Hochfrequenzimpulses bestimmt hierbei 
die Dicke der angeregten Schicht. Da die Schichtdicke ganz wesentlich das Verhältnis von inte-
ressierendem Signal zu Störsignal (Signal-zu-Rausch-Verhältnis; signal to noise ratio, SNR) mit 
bestimmt, ist die Wahl der Schichtdicke von großer Relevanz für die Qualität der Befunde. So 
setzt eine optimale räumliche Auflösung die Messung möglichst dünner Schichten voraus. Da 
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 jedoch die Messung dünner Schichten zwangsläufig mit einem sehr geringen Zwischenschichtab-
stand einhergeht, ergibt sich hierbei der Nachteil von Interferenzen zwischen benachbarten 
Schichten, welche zu einer Verringerung des SNR führen. Folglich ist immer ein Trade-Off zwi-
schen hoher räumlicher Auflösung bei geringer Schichtdicke und hohem SNR bei hohem Zwi-
schenschichtabstand gegeben. Im Allgemeinen wird daher ein Zwischenschichtabstand von 25-50 
Prozent der Schichtdicke empfohlen. 
Um einzelne Spalten innerhalb einer Schicht selektieren zu können, wird ein Frequenzkodiergra-
dient angelegt, der die Präzessionsfrequenz der angeregten Protonen determiniert. Die Bestim-
mung einzelner Punkte innerhalb dieser Spalten wiederum wird durch Hinzuschalten eines weite-
ren Gradienten entlang der Spalte ermöglicht, der die Protonen kurzzeitig beschleunigt und de-
synchronisiert. Nach Abschalten des Gradienten geraten die Protonen wieder in dieselbe Fre-
quenz, die durch den Frequenzkodiergradienten vorgegeben war. Durch die sogenannte Fourier-
Transformation werden die Signale unterschiedlicher Frequenz und Phase so aufbereitet, dass 
eine genaue Lokalisation des Signals möglich ist. 
Die Gradiententechnik ist ferner die Grundlage einer inzwischen häufig genutzten Bildgebungs-
methode, dem sogenannte Echo-Planar-Imaging (EPI). Diese Methode beruht auf der repetitiven 
Aktivierung unterschiedlicher Frequenzgradienten. Eine der Hauptintentionen bei der Entwick-
lung dieser Technik bestand in der Erhöhung der zeitlichen Auflösung der Bildgebung. Die Ge-
winnung vieler Bilder in möglichst kurzer Zeit setzt notwendigerweise eine verkürzte Zeitspanne 
zwischen der Anregung aufeinander folgender Schichten (TR) voraus. Hieraus erwächst jedoch 
der Nachteil, dass sich die Längsmagnetisierung zwischen den Einzelimpulsen zunehmend weni-
ger regenerieren kann, was eine sukzessive Abschwächung des fMRT-Signals zur Folge hat. Aus 
diesem Grund werden beim Echo-Planar-Imaging Impulse verwendet, die kleinere Flip-Winkel, 
d.h. eine geringere Quermagnetisierung der Protonen erzeugen, so dass die Längsmagnetisierung 
durch einen Impuls nicht vollständig aufgehoben wird. Folglich entsteht ein verwertbares Signal 
auch bei zeitlich kurz aufeinander folgenden Hochfrequenzimpulsen, so dass das Echo-Planar-
Imaging der Anforderung einer hohen zeitlichen Auflösung gerecht werden kann.  
 
7.1.3 Abbildungsfehler 
Trotz der rasanten technischen Weiterentwicklung, die die Kernspintomographie innerhalb der 
letzten Jahre erfahren hat, wird die Interpretation der Befunde nicht selten durch Abbildungsfeh-
ler (sogenannte Artefakte) erschwert. Da die Ortskodierung der Aktivierung voraussetzt, dass 
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 sich die Position der entsprechenden Protonen während der Messung nicht verändert, führt jegli-
che Bewegung des Probanden zu mehr oder weniger stark ausgeprägten Abbildungsfehlern. Ko-
operation seitens des Probanden ist daher eine wichtige Voraussetzung für eine möglichst arte-
faktfreie Messung. Unkontrollierbare Bewegungsquellen wie zum Beispiel arterieller Blutfluss 
spielen hingegen bei schnellen EPI-Sequenzen nur eine geringe Rolle.  
Unterschiede in der magnetischen Suszeptibilität verschiedener Regionen oder unterschiedlichen 
Gewebes führt, wie beschrieben, zu einer Inhomogenität des magnetischen Feldes und somit zu 
einer Abnahme des Signals in Zusammenhang mit T2*. Obgleich genau dieser Effekt der Abbil-
dung von Gewebeunterschieden mittels EPI zugrunde liegt, bewirkt ebendiese Feldinhomogenität 
eine Veränderung der Protonen-Rotationsfrequenzen. Besonders bei T2*-gewichteten MR-
Sequenzen ist diese Veränderung zwangsläufig mit Abbildungsfehlern  verbunden. Um diesen 
lokalen Magnetfeldinhomogenitäten entgegen zu wirken, wird seit einiger Zeit vor Beginn jeder 
Messung die Homogenität des zu messenden Magnetfeldes bestimmt, um sodann bei eventuellen 
lokalen Inhomogenitäten mittels eines geeigneten Spulensystems Gegenfelder zu erzeugen, wel-
che die unerwünschten Inhomogenitäten großteils zu kompensieren vermögen. Dieser Prozess 
wird „shimming“ (engl. abschirmen) genannt. 
Ferner stellt auch das sogenannte „Ghosting“-Phänomen besonders bei EPI eine unerwünschte 
Fehlerquelle dar. Dieses Phänomen beruht auf der Tatsache, dass bei der Auslesung des MR-
Signals die Frequenzkodierung in 
umgekehrter Richtung erfolgt, so 
dass eine spätere Umsortierung der 
Daten vonnöten ist. Diese Umsortie-
rung führt jedoch zu einer leichten 
Verschiebung benachbarter Schich-
ten, d.h. zu sogenannte Phasendiffe-
renzen. Diese Differenzen wieder-
um bewirken, dass ein Teil des Sig-
nals innerhalb eines Voxels in Rich-
tung der Phasenkodierung verscho-
ben wird. Ergebnis ist ein versetztes 
artifizielles Bild, welches als 
Sauerstoffanteile (venöses Blut)
Desoxy-Hb Oxy-Hb
regionaler Sauerstoffverbrauch
Zeit
STIMULATION
BASELINE
regionaler zerebraler Blutfluss
Abb.  8.  Modellhafte Darstellung des BOLD-Mechanismus 
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 „Ghost“ bezeichnet wird und trotz Anwendung sogenannte Phasenkorrekturen zu Abbildungsfeh-
lern führen kann.   
 
7.1.4 Mechanismen zerebraler Aktivität  
Die funktionelle Kernspintomographie (fMRT), vermag mit Hilfe der in Abschnitt 7.1.1 be-
schriebenen Mechanismen die neuronale Aktivität des menschlichen Gehirns zu erfassen und 
darzustellen. Wie Abbildung 8 modellhaft darstellt, ist die Aktivität eines zerebralen Areals mit 
einer Erhöhung des regionalen zerebralen Blutflusses (rCBF) sowie einem verstärkten Sauerstoff- 
und Glukoseverbrauch in dem entsprechenden Areal assoziiert. Da Blutfluss und Sauerstoff-
verbrauch in ihren zeitlichen Verläufen differieren, kommt es zu Schwankungen in der Sauer-
stoffsättigung des Blutes. So erhöht sich die Sauerstoffextraktion aus dem Blut innerhalb der ers-
ten zwei Sekunden. Dann erst steigt der rCBF, die Sauerstoffextraktion bleibt zugleich für mehre-
re Sekunden konstant. Der rCBF hingegen erreicht nach vier bis sechs Sekunden ein Plateau. 
Nach Beendigung der neuronalen Aktivität nimmt der rCBF nach einer Latenz von zwei bis vier 
Sekunden wieder ab und geht innerhalb von zehn Sekunden auf das Ausgangsniveau vor neuro-
naler Erregung zurück.  
Der für die fMRT verwendete Blood-Oxygenation-Level-Dependent (BOLD) Kontrast beschreibt 
die Änderung der Sauerstoffsättigung des Blutes. So besitzt das menschliche Blut aufgrund seines 
relativen Anteils von Desoxyhämoglobin zu Oxyhämoglobin intrinsische Kontrasteigenschaften, 
welche zur Analyse zerebraler Aktivierung genutzt können. Infolge des Sauerstoffverbrauchs bei 
neuronaler Aktivität steigt der Desoxyhämoglobinanteil bis etwa zwei Sekunden nach Aktivitäts-
beginn an und nimmt sodann mit Anstieg des rCBF rapide ab. Zeitgleich kommt es zu einem An-
stieg von Oxyhämoglobin, das nur schwach diamagnetisch ist. Da Desoxyhämoglobin paramag-
netisch ist, inhomogenisiert es das umgebende Magnetfeld und bewirkt so eine schnellere Ab-
nahme des MRT-Signals. Das BOLD-Signal an sich ist hingegen nicht quantitativ erfassbar, so 
dass das erhaltene Signal nicht exakt ein Maß für die Desoxyhämoglobin-Konzentration darstellt. 
Es ist vielmehr lediglich mit dieser Konzentration gewichtet und bezieht den Einfluss weiterer 
Faktoren ein, so dass experimentell stets Signalunterschiede zwischen unterschiedlichen experi-
mentellen Bedingungen erfasst werden müssen (siehe Abschnitt 7.2).   
Das Verhältnis zwischen neuronaler Aktivität und vaskulärer Durchblutung gilt jedoch nach wie 
vor als schwer determinierbar, da die hämodynamische Antwort (HRF) über mehrere Sekunden 
hinweg auftritt, neuronales Feuern hingegen nur wenige Millisekunden in Anspruch nimmt (Ra-
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 japakse et al., 1998). Ferner wird postuliert, dass die Latenzzeit zwischen neuronaler Aktivität 
und rCBF in dem entsprechenden Areal auch durch physiologische Parameter wie Blutregulation 
oder Blutdruck sowie die 
vaskuläre Mikroarchitektur 
mit bestimmt wird. Folglich ist 
anzunehmen, dass die HRF 
nicht nur interindividuell, son-
dern auch intraindividuell zwi-
schen verschiedenen zerebra-
len Arealen im Hinblick auf 
Latenz, zeitlichen Verlauf 
oder Stärke variiert. Abbil-
dung 9 veranschaulicht bei-
spielhaft, wie stark sich zeitli-
cher Verlauf und Latenz inter-
individuell sowie intraindividuell zwischen unterschiedlichen Regionen (hier supplementär moto-
rischer und visueller Kortex) unterscheiden können.    
Visueller Kortex Supplementär motorischer Kortex
Zeit (Sek.) 
Abb. 9. Links: HRF-Verlauf im supplementär motorischen Kortex
(n=13). Rechts: HRF-Verlauf im visuellen Kortex (n=13). Deutlich
werden sowohl die interindividuelle Varianz (von ca. 2 s) sowie die
intraindividuelle Varianz zwischen den Regionen 
Zeit (Sek.) 
Von Relevanz für die Konzeption experimenteller Studien ist ferner die Tatsache, dass der zeitli-
che Verlauf der HRF auch der zeitlichen Auflösung der fMRT-Bildgebung Grenzen setzt. Da 
sich die HRF über einen Zeitraum von mehreren Sekunden erstreckt, kann die Darbietung von 
Stimuli mit deutlich kürzerem Interstimulus-Intervall nicht zu einem Stimulus-adäquaten BOLD-
Signal führen, da sodann die lineare Addition der HRF verletzt ist. Andererseits erhöht eine adä-
quate, optimal hochfrequente Stimulusdarbietung das SNR, so dass auch hier ein Trade-Off zwi-
schen dem Vorteil hoher Signalerfassung bei zeitlich hochfrequenter Stimulusdarbietung und der 
Gefahr der Linearitätsverletzung bei zeitlich niedrigfrequenter Darbietung besteht.  
 
7.2 Experimentelle Designs 
Neben einem adäquaten Timing in der Stimulusdarbietung ist die Güte des experimentellen De-
signs (Paradigmas) von entscheidender Bedeutung für die Datenqualität. Die Hauptintention bei 
der Konzeption eines experimentellen Designs besteht darin, eine möglichst hohe Sensitivität für 
den interessierenden Effekt zu erlangen. Hierbei unterscheidet man zwischen zwei Arten experi-
menteller Designs. Das Block-Design (auch Box-Car-Design) besteht gewöhnlich aus einem 
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 Wechsel zwischen Aktivierungs- und Baselinephasen. Hierbei sollten die Baselinephasen so kon-
zipiert sein, dass sie dieselben perzeptuellen, kognitiven, emotionalen oder motorischen Prozesse 
evozieren wie die Aktivierungsphasen und sich lediglich in dem Faktor unterscheiden, der in der 
Aktivierungsphase erhoben werden soll, so dass der Kontrast beider Bedingungen Aufschluss 
gibt über die dem interessierenden Faktor zugrunde liegenden zerebralen Aktivierung. Es emp-
fiehlt sich daher, in beiden Bedingungen möglichst übereinstimmendes, standardisiertes Stimu-
lusmaterial darzubieten. Dieses sogenannte Subtraktionsdesign setzt voraus, dass ein bestimmter 
perzeptueller, kognitiver, emotionaler oder motorischer Prozess zu einem weiteren Prozess hin-
zugefügt werden kann ohne diesen zu verändern. Ist dies jedoch nicht der Fall, so ist anzuneh-
men, dass das gemessene Signal nicht auf den interessierenden Prozess zurück zu führen ist, son-
dern vielmehr auf dem Effekt der Interaktion jener Prozesse beruht. Eine weitere Voraussetzung 
des Subtraktionsdesigns ist die lineare Additivität, die erfordert, dass sich die neuronalen 
Antworten auf die Einzelreize linear addieren. Ist diese nicht gegeben, so werden eventuelle 
Signalanstiege leicht fehlinterpretiert.  
Die Relevanz einer adäquaten Baseline bei Block-Designs betonen Greicius und Kollegen (2003) 
in einer Studie, in der sie in mehreren zerebralen Arealen Deaktivierung während einer Baseline-
Bedingung feststellen, in der die Versuchsteilnehmer lediglich aufgefordert sind, mit geschlosse-
nen Augen zu liegen. Die Differenz zwischen Aktivierungs- und Baselinebedingung kann in ei-
nem solchen Fall für die entsprechenden Areale möglicherweise keine Aktivität nachweisen. Vor 
dem Hintergrund dieser Befunde, welche die Relevanz einer geeigneten Baseline aufzeigen, wird 
immer häufiger empfohlen, dieselbe so zu konzipieren, dass sie ein Mindestmaß an perzeptueller, 
kognitiver oder emotionaler Verarbeitungsprozesse erfordert.   
Als optimale Blocklänge gilt ein zeitlicher Rahmen von 14-25 Sekunden. Bei diesem Zeitrahmen 
geht man davon aus, dass das Signal mit einer ausreichend hohen Sensibilität erfasst werden kann 
und Adaptationsprozesse nur in sehr geringem Ausmaß zu Tage treten. Die Abfolge der Blocks 
bei mehr als zwei Bedingungen kann hierbei entweder fixiert dargeboten werden (d.h. 
ABCABC...) oder variabel (ACCBAB...). Die fixierte Darbietung beinhaltet die Gefahr eventuel-
ler antizipatorischer Verhaltensweisen seitens der Probanden, welche durch eine variable Darbie-
tung der Bedingungen ausgeschlossen werden können. Darüber hinaus empfiehlt sich wie er-
wähnt die Verwendung möglichst kleiner Interstimulus-Intervalle (ISI), die jedoch den Zeitraum 
von einer Sekunde nicht unterschreiten sollten, da sonst die Annahme der linearen Additivität 
nicht mehr als gegeben vorausgesetzt werden kann.  
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 Ferner spielt auch das Verhältnis von ISI zu TR eine wichtige Rolle. Hierbei sollte darauf geach-
tet werden, dass die TR, d.h. das Zeitintervall zwischen zwei aufeinander folgenden HF-
Impulsen, nicht ein Vielfaches der Stimulus-Onset-Asynchrony (SOA, d.h. Zeitraum zwischen 
zwei aufeinander folgenden Stimuli) darstellt. Anderenfalls wird die HRF stets zum selben Zeit-
punkt und somit am selben Verlaufspunkt erfasst, so dass die Abbildung der HRF durch ein ver-
teiltes sampling (engl. distributed sampling) nicht möglich ist. 
Eine andere Art des experimentellen Designs ist das sogenannte Event-Related (ER) Design, wel-
ches sich aus einer Serie von Einzelaktivierungen, sogenannter Single-trials, zusammensetzt. 
Anders als das Block-Design bietet das ER-Design die Möglichkeit der randomisierten Reizdar-
bietung. Ferner können bei einem ER-Design zerebrale Veränderungen zwischen den verschiede-
nen Stimulustypen erfasst werden. Es wird hierbei zwischen verschiedenen Designarten differen-
ziert, die sich in ihrer jeweiligen Sensitivität für Haupt- und differentielle Effekte unterscheiden. 
So wird dem fixierten Design (ABABAB...), bei dem die unterschiedlichen Event-Typen ab-
wechselnd dargeboten werden, eine allgemein geringe Sensitivität für eventuell vorhandene 
Haupteffekte zugeschrieben. Ferner konnte experimentell nachgewiesen werden, dass die Sensi-
tivität fixierter Designs für differentielle Effekte bei einem SOA von acht Sekunden am größten 
ist.  
Neben dem fixierten Design besteht auch hier die Möglichkeit der randomisierten Reizdarbietung 
(ABBABA...). Wie Voruntersuchungen ergaben, ist diese Art des Designs besonders sensitiv für 
die Entdeckung differentieller Effekte, wobei hier die Sensitivität bei minimalem SOA maximal 
zu sein scheint.  
Zusätzlich besteht bei ER-Designs die Möglichkeit, sogenannte Nullevents in den Versuchsablauf 
einzufügen. Diese Nullevents, die sich lediglich durch das Fehlen des interessierenden Stimulus 
von den eigentlichen Events unterscheiden, dienen in erster Linie einer besseren Erfassung des 
HRF-Verlaufs, da eine randomisierte Darbietung von Nullevents bei konstanter TR verhindert, 
dass die HRF als Reaktion auf die Events stets am selben Verlaufspunkt erfasst wird.  
Neben der Möglichkeit einer randomisierten Stimulusdarbietung bieten ER-Designs den Vorteil 
einer geringeren Artefaktanfälligkeit im Vergleich zu Blockdesigns. Besonders bei hochfrequen-
ten Designs mit kleinem SOA kann so mittels eines High-Pass-Filters, der lediglich hochfrequen-
tes Signal erfasst, niedrigfrequentes Signal, das meist störbedingt ist, eliminiert werden. Trotz der 
geringeren Anfälligkeit für Artefakte wird ER-Designs jedoch im Allgemeinen eine geringere 
Sensitivität als Block-Designs zugeschrieben. Während sich Block-Designs eher für Paradigmen 
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 eignen, welche sich durch eine zeitlich längere Darbietungsphase gleichartiger Stimuli auszeich-
nen (wie beispielsweise die Emotionsinduktion mittels Darbietung gleichartiger Gesichter), bie-
ten sich ER-Designs an, um unterschiedliche Stimuli randomisiert kurzzeit darzubieten. ER-
Designs werden daher häufig im Rahmen von Emotionsdiskriminationparadigmen eingesetzt.  
 
7.3 Datenauswertung 
7.3.1 Datenvorverarbeitung 
Um eine möglichst hohe Sensitivität bei der Signalerfassung zu gewährleisten, muss vor der ei-
gentlichen Einzel- (single-subject-analysis oder first-level-analysis) oder Gruppenauswertung 
(group-analysis oder second-level-analysis) gewährleistet werden, dass das BOLD-Signal mög-
lichst hoch mit dem Design korreliert. Dieser Zusammenhang wird im Rahmen der Datenvorve-
rarbeitung (Datenvorbereitung) geprüft und theoriegeleitet durch Differenzierung zwischen de-
sign-korreliertem Signal und experimentellem Störsignal (Rauschen)  verstärkt. Ein weiteres Ziel 
der Datenvorverarbeitung besteht ferner darin, optimale Voraussetzungen für eine möglichst ex-
akte, interindividuell vergleichbare anatomische Lokalisierung der Aktivierungsdaten zu schaf-
fen.         
Der erster Schritt in der Datenvorverarbeitung ist die Bewegungskorrektur (siehe z.B. Jenkinson 
et al., 2002). Diese ist notwendig, da auch bei optimaler Positionierung Kopfbewegungen des 
Probanden im Normalfall nicht ausgeschlossen werden können. Da diese im Extremfall dazu füh-
ren können, dass ein und dasselbe Voxel innerhalb einer Zeitserie nicht mehr stets an derselben 
Position abgebildet wird, sollte im Rahmen der Datenvorverarbeitung stets eine Bewegungskor-
rektur (engl. realignment) durchgeführt werden, die durch Reorientierung (engl. rigid-body-
Transformation) aller Einzelbilder auf das erste Bild der Zeitserie die bewegungsbedingten Bild-
artefakte zu minimieren versucht. Nach einer etablierten Faustregel sollten Datensätze, deren 
Bewegungsausmaß über die Messreihe hinweg die Größe eines Voxels (meist 3 mm) in x-, y- 
oder z-Richtung überschreitet, nicht in die Analyse mit eingeschlossen werden.   
Beim Echo-Planar-Imaging werden einzelne Schichten nie zeitgleich, sondern stets zeitlich ver-
setzt gemessen. Insbesondere bei längeren Repetitionszeiten (TR) können die Akquisitionszeit-
punkte zweier Schichten ein und desselben Volumens (v.a. oberste und unterste Schicht dessel-
ben Volumens) stark differieren. Da jedoch insbesondere ER-Designs eine hohe zeitliche Auflö-
sung voraussetzen, sollten (v.a. bei ER-Messungen) die Differenzen der Messzeitpunkte statis-
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 tisch minimiert werden. Hierfür bietet sich die Methode der slice-time-correction (engl. Schnitt-
Zeit-Korrektur) an, bei der eine Interpolation der Aktivierungswerte auf einen bestimmten Zeit-
punkt innerhalb der TR durchgeführt wird. 
Von Relevanz für die genaue Lokalisierung der Aktivierung ist darüber hinaus die sogenannte 
Koregistrierung. Da die funktionellen Bilder beim Echo-Planar-Imaging eine vergleichsweise 
geringe anatomische Auflösung besitzen, wird im Normalfall bei jeder Messung zusätzlich eine 
hoch aufgelöste anatomische Aufnahme gemacht. Ähnlich wie bei der Bewegungskorrektur fin-
det auch bei der Koregistrierung mittels Reorientierung (rigid-body-transformation) eine Anpas-
sung der funktionellen Daten an die hochaufgelöste anatomische Aufnahme statt.  
Der Vorverarbeitungsschritt der Normalisierung stellt die wichtigste Maßnahme für einen inter-
individuellen Vergleich der Aktivierungsmuster dar. Da sich Gehirne verschiedener Personen 
bekanntlich im Hinblick auf ihre Größe, aber auch besonders bezüglich ihrer anatomischen Struk-
turen oftmals deutlich unterscheiden, ist es für eine reliable Gruppenanalyse (second-level analy-
sis) von größter Wichtigkeit, eine möglichst hohe Deckungsgleichheit der Einzelstrukturen inner-
halb der Gruppe zu gewährleisten. Dies geschieht im Rahmen der Normalisierung, bei der die 
EPI-Aufnahmen auf eine Standard-Vorlage (engl. template) angepasst werden. Dieses Template 
basiert auf einer (über 152 Gehirne) gemittelten Aufnahme, welcher das Koordinatensystem des 
Hirnatlasses von Talairach und Tournoux zugrunde liegt. Allerdings unterscheiden sich die Ko-
ordinaten des Templates von den gängigen Talairach und Tournoux Koordinaten besonders im 
subkortikalen Bereich, so dass diese für den Prozess der anatomischen Lokalisierung umgerech-
net werden sollten.  
Da EPI-Aufnahmen wie erwähnt eine vergleichsweise geringe räumliche Auflösung besitzen, 
werden diese in einem ersten Schritt mittels affiner Transformation an das Template angepasst. 
Optional können sodann weitere nicht-lineare Anpassungen vorgenommen werden. Art und Grö-
ße der Deformationsparameter zur Angleichung des EPI-Bildes an das Template werden durch 
eine räumliche Spektralanalyse ermittelt.  
Nach Bewegungskorrektur, slice time correction (optional), Koregistrierung und Normalisierung 
der Daten erfolgt zuletzt die räumliche Glättung (engl. smoothing), bei der der Wert jedes einzel-
nen Voxels mit dem der benachbarten Voxel verrechnet wird. Hierbei wird der entsprechende 
Betrag jedes Voxels mittels einer dreidimensionalen Gauß-Verteilung bestimmt. Der Hauptvor-
zug der Glättung besteht in einer erhöhten interindividuellen Datenvergleichbarkeit.  
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7.3.2 Datenanalyse mittels des allgemeinen linearen Modells 
Funktionell bildgebende Studien werden üblicherweise mittels der Methode des statistisch para-
metrischen Mappings (engl. Kartierung) analysiert. Hierfür steht ein inzwischen gut etabliertes 
Software-Packet zur Verfügung (Statistical Parametric Mapping, SPM Version 99, SPM Version 
2; http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm). Statistisch parametrische Maps (engl. Karten) beschreiben 
funktionelle Prozesse mit Voxel-Werten, die unter Annahme der Nullhypothese einer bekannten 
Wahrscheinlichkeitsverteilung (z.B. T-Verteilung) entsprechen. Jedes einzelne Voxel (d.h. Vo-
lumenelement) wird hierbei mittels eines standardisierten statistischen Tests (üblicherweise t-
Test) analysiert. Die resultierenden statistischen Parameter werden sodann in einem Gesamtbild 
vereint, der statistisch parametrischen Karte, welches vor dem Hintergrund der Theorie der 
Gausschen Felder interpretiert wird. So wird mittels der Theorie der Gausschen Felder die univa-
riate Wahrscheinlichkeitscharakteristik sowie eine beliebige nicht-stationäre räumliche Kovari-
anzstruktur einer statistisch parametrischen Map modelliert. Verläufe, die nicht der Wahrschein-
lichkeitsfunktion entsprechen, werden als regional spezifische Effekte interpretiert, die auf den 
entsprechenden experimentell hervorgerufenen Prozess zurückgehen. 
 Das Ziel der statistischen Analyse von Bildgebungsdaten besteht in einer Modellierung der Da-
ten, die eine korrekte Differenzierung zwischen experimentell relevantem Signal, Störsignal und 
Fehler bzw. einen direkten Vergleich zwischen experimentell relevanter Signalvarianz  und Feh-
lervarianz zulässt. Die Gleichung Y=Xβ+ε beschreibt hierbei die beobachtete Variable Y in Form 
einer Linearkombination explanatorischer Variablen X mit einem zusätzlichen Fehlerterm ε. Der 
Fehlerterm ε beschreibt jenen Anteil in den Daten, der nicht experimentell relevant ist und bei-
spielsweise durch Kopfbewegungen des Probanden zustande kommt. Die explanatorischen Vari-
ablen werden auch als Prädiktoren, Regressoren oder Kovariate bezeichnet. Sämtliche Prädikto-
ren können in einer sogenannten Design-Matrix abgebildet werden. Darin stellen diese die Spal-
ten dar, die Zeilen der Matrix bilden die Anzahl der Messpunkte in der entsprechenden Zeitreihe 
ab. β steht für die Effektgröße, die für jede experimentelle Bedingung in jedem Voxel den Anteil 
der Aktivierung beschreibt, welcher auf die entsprechende experimentelle Manipulation zurück-
geht. Da jedoch die Stärke des experimentell induzierten BOLD-Effekts gewöhnlich in etwa der 
Stärke des Störsignals entspricht, ermöglicht erst der Vergleich zwischen Effektgröße und Rest-
störsignal eine Aussage darüber, zu welchem Anteil die Effektgröße β auf die experimentelle 
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 Manipulation zurückgeht. Für jedes Voxel wird schließlich ein Wert errechnet, welcher der Ver-
teilung des zugrunde gelegten Tests (üblicherweise t-Test) entspricht. Da für jedes einzelne Vo-
xel mittels t-Test geprüft wird, inwieweit das BOLD-Signal von der experimentellen Manipulati-
on abhängt, ist das Risiko für eine falsch positive Entscheidung (α-Fehler, Fehler 1. Art) auf-
grund der großen Anzahl an Einzeltests erheblich. Für eine weitgehend fehlerfreie Datenanalyse 
sollte daher stets eine sogenannte α-Fehler-Korrektur durchgeführt werden. Hierfür bietet sich 
unter anderem die Methode der „Familywise Error Rate, FWR“ (engl. kategorielle Fehlerrate) an, 
bei der die sogenannten Resels (resolution elements, engl. Auflösungseinheiten) anhand der Vo-
xelzahl und des Glättungskerns errechnet werden. Diese ergeben sodann die sogenannte Euler-
charakteristik, welche den korrigierten p-Wert für die entsprechende Irrtumswahrscheinlichkeit 
ausgibt.   
An die Analyse des individuellen Datensatzes (Analyse erster Ebene) schließt sich zumeist die 
Gruppenanalyse (Analyse zweiter Ebene) an. Diese ist notwendig, um verallgemeinernde Aussa-
gen über die der Untersuchung zugrunde liegende Population treffen zu können. In die Gruppen-
analyse werden die individuellen Effektstärken der Einzelanalysen für einen bestimmten Kontrast 
einbezogen. Sofern diese so genannte random-effects-Analyse eine genügend große Anzahl an 
Einzelbeobachtungen inkludiert (mindestens 10-12), erlaubt sie,  aus den vorliegenden Ergebnis-
sen Aussagen über die Population zu treffen. Eine weitere Form der Gruppenanalyse stellt die so 
genannte fixed-effects-Analyse dar. Diese hingegen lässt keine verallgemeinernde Aussage über 
die Population zu. Sie hat den Vorteil, dass sie auch mit einer geringeren Anzahl an Einzelbeo-
bachtungen durchgeführt werden kann. Hierbei werden (mittels chronologischer Staffelung) 
sämtliche Regressoren der Einzelbeobachtungen zu einer gemeinsamen Design-Matrix zusam-
mengesetzt.  
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 8. METHODEN UND ERGEBNISSE: TRAININGSSTUDIE 
 
8.1 Vorausgehende Überlegungen und Fragestellung 
Die Schwierigkeiten, welche schizophrene Patienten bei der Unterscheidung und Interpretation 
von Gesichtsausdrücken haben, sind inzwischen hinlänglich bekannt. Eine große Anzahl bildge-
bender Studien liefert Hinweise darauf, dass diese mit Auffälligkeiten in der zerebralen Aktivie-
rung in Zusammenhang stehen (siehe auch Abschnitt 3.4). Die Bedeutung einzelner Areale im 
Hinblick auf die Entstehung und Aufrechterhaltung dieser Defizite ist jedoch noch weitestgehend 
ungeklärt. Darüber hinaus gilt es als umstritten, ob die Beeinträchtigungen bei der Unterschei-
dung und Interpretation von Gesichtsausdrücken schizophrener Patienten ein Trait-ähnliches 
Merkmal der Erkrankung darstellen und ob Übung und gezielte Instruktionen zu einer Verbesse-
rung dieser Auffälligkeiten führen können. Daher soll in der vorliegenden Arbeit der Effekt eines 
sechswöchigen Emotionstrainings auf die Interpretations- und Diskriminationsleistung schizo-
phrener Patienten untersucht werden. Mittels fMRT soll geprüft werden, ob die erfolgreiche Ab-
solvierung des Trainings mit Modifikationen in der zerebralen Aktivierung einhergeht.  
Untersucht wurden zehn stationäre und teilstationäre männliche Patienten mit Schizophrenie 
(DSM-IV, APA 1994), welche an einem Emotionsdiskriminationstraining teilnahmen, zehn Kon-
trollpatienten und zehn gesunde Probanden. Das sog. Training zur Affektdekodierung (TAD, 
Frommann et al., 2003) ist ein manualisiertes standardisiertes Training, welches mittels z.T. 
computergestützter Aufgaben die Fähigkeit zur Interpretation und Diskrimination von Ge-
sichtsausdrücken schult. Es besteht aus 12 Sitzungen zu je 45-60 Minuten. Die ersten vier Sit-
zungen zielen mittels sukzessiver Vermittlung prototypischer mimischer Bausteine darauf ab, die 
individuelle Fähigkeit des Patienten zur Identifikation und Diskrimination der Grundemotionen 
zu verbessern. Die Sitzungen fünf bis acht haben das Ziel, die Urteilsfähigkeit im Hinblick auf 
die Intensität mimischer Emotionsausdrücke zu schulen. In den letzten vier Sitzungen liegt der 
Schwerpunkt auf dem mimischen Ausdrucksverhalten in der sozialen Interaktion sowie der Asso-
ziation zwischen Kognition, Situation und Emotion. Therapeutische Strategien wie z.B. das feh-
lerfreie Lernen (engl. errorless learning) oder die unmittelbare positive Rückmeldung sollen in 
Kombination mit der Vermittlung etablierter kognitiver Strategien wie beispielsweise der Selbst-
instruktion oder der Assoziationsbildung einen möglichst schnellen und zeitstabilen Lernfort-
schritt garantieren.    
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 Vor und nach der sechswöchigen Trainingsphase unterliefen die Patienten eine fMRT-
Untersuchung mit Aufgaben zur Emotionsdiskrimination (für eine genauere Beschreibung der 
Aufgaben siehe Abschnitt 8.3.2).  
 
8.2 Hypothesen zur Trainingsstudie 
Vor dem Hintergrund bildgebender Studien zur Emotionsdiskrimination bei schizophrenen Pati-
enten sowie der beschriebenen Theorie von Anderson und Phelps wird bei den Patienten zum 
ersten Messzeitpunkt eine fehlende Aktivierung in funktionsspezifischen Arealen, insbesondere 
im Bereich des Gyrus fusiformis sowie des somatosensorischen Kortex, erwartet. Nach Teilnah-
me am Emotionsdiskriminationstraining sollte in der Gruppe der Trainingspatienten eine globale 
Aktivierungszunahme zu verzeichnen sein. Zudem sollte in der Gruppe der Trainingspatienten 
nach Teilnahme am Emotionsdiskriminationstraining im Vergleich zur Gruppe der Kontrollpati-
enten eine Mehraktivierung in den entsprechenden funktionsspezifischen Arealen (v.a. Gyrus 
fusiformis und somatosensorischer Kortex) feststellbar sein. Es wird erwartet, dass diese den Ak-
tivierungsmustern der gesunden Kontrollprobanden entsprechen. 
 
Hypothese A: Die schizophrenen Patienten weisen Aktivierungsauffälligkeiten i.S. einer ver-
minderten Aktivierung in funktionsrelevanten Arealen zum ersten Messzeitpunkt auf. 
Hypothese B: Bei den Trainingspatienten kommt es zu einer globalen Erhöhung in der zerebra-
len Aktivierung zwischen erstem und zweitem Messzeitpunkt (d.h. nach Teilnahme am Training). 
Hypothese C: Im Vergleich zur Gruppe der Kontrollpatienten ist in der Gruppe der Trainingspa-
tienten zum zweiten Messzeitpunkt eine Mehraktivierung in funktionsrelevanten Arealen, insbe-
sondere im Bereich des somatosensorischen Kortex, feststellbar.  
 
8.3 Versuchsparameter 
8.3.1 Messparameter 
Die Messungen wurden an einem 1,5 Tesla Siemens Tomographen im Forschungszentrum Jülich 
durchgeführt. Zu Beginn jeder Messung wurde der individuelle dreidimensionale Datensatz erho-
ben. Die Parameter der dreidimensionalen Messung sind in Tabelle 3 aufgeführt. Die funktionel-
len Messungen wurden mit der Echo-Planar- 
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 Imaging (EPI, siehe auch Abschnitt 7.1) Technik durchgeführt. Die EPI-Parameter sind ebenfalls 
in Tabelle 2 dargestellt. Gemessen wurden 32 Schichten (whole-brain imaging), sequentiell. Die-
se wurden parallel zur Verbindung zwischen anteriorer und posteriorer Kommissur (AC-PC) ge-
legt.  
 
8.3.2 Versuchsdesign 
Im Magnetresonanztomographen wurden 
allen drei Gruppen dieselben Stimuli zu bei-
den Messzeitpunkten präsentiert. Die Reihen-
folge der Darbietung wurde für jede Person 
über die Messungen hinweg randomisiert. 
Neben der Darbietung einer weiteren Emoti-
onsdiskriminationsaufgabe, einer Alters-
diskriminationsaufgabe sowie einer Aufgabe 
zur Stimmungsinduktion, die nicht Teil der 
vorliegenden Arbeit ist, hatten die Ver-
suchsteilnehmer eine Emotionsdiskriminati-
onsaufgabe zu bearbeiten, welche in Form eines event-related Designs (siehe hierzu Abschnitt 
7.2) dargeboten wurde. Hierbei erschien jeweils die schwarz-weiß Photographie eines männli-
chen oder weiblichen Gesichts mit fröhlichem, traurigem oder neutralem Ausdruck vor grauem 
Hintergrund in der Mitte des Bildschirms. Zur rechten und linken Seite des Gesichts wurde si-
multan jeweils eine Antwortalternative (Freude, Trauer, 
Neutral) dargeboten (siehe Abbildung 10). Die Kombinati-
on der simultan dargebotenen Antwortalternativen wurde 
über die drei Kategorien hinweg ausbalanciert. Die Ver-
suchsteilnehmer hatten die Aufgabe, sich für eine der bei-
den Antwortalternativen zu entscheiden und die Antwort 
per Knopfdruck (mittels rechtem bzw. linkem Zeigefinger) 
zu signalisieren. Die Seite der Darbietung (linke Sei-
te/rechte Seite) für jede Ausdruckskategorie (Freude, Trauer, Neutral)  wurde über den Versuch 
hinweg permutiert.  
Anatomische Messung:
MP-RAGE T1-gewichtet
256 x 256 x 160 
FOV 256 mm
TR 2,2 s
TE 4 ms
Alpha 15°
Funktionelle Messung:
32 Schichten AC-PC
Matrix 64 x 64
Voxelgröße 3,125 x 3,125 x 3 mm3
TR 3 s
TE 60 ms
Alpha 90°
Tab. 2. Messparameter  im Rahmen der Trainingsstudie
Neutral Trauer
Abb. 10. Stimulusdarbietung. Trauriges
Gesicht mit zwei Antwortalternativen 
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 Jede Ausdruckskategorie wurde als Stimulus jeweils 40 mal dargeboten, so dass insgesamt 120 
Gesichter mit einer jeweiligen Darbietungszeit von vier Sekunden gezeigt wurden. Nach jeder 
Darbietung folgte zusätzlich ein Interstimulusintervall von 0,5 Sekunden, währenddessen keine 
Reaktionen mehr erfasst wurden, so dass ein Knopfdruck lediglich erfasst wurde, wenn er inner-
halb von vier Sekunden nach Darbietungsbeginn des Stimulus erfolgte. Insgesamt 60 Null-Events 
(grauer Bildschirm) wurden in unregelmäßigen Abständen (mittels der Methode des jitterings, 
engl. fluktuierend) eingestreut und für jeweils 4,5 Sekunden dargeboten. Um Erinnerungs- und 
Übertragungseffekte zu vermeiden, wurde dafür Sorge getragen, dass sich das Stimulusmaterial, 
welches im fMRT präsentiert wurde, von dem Trainingsmaterial unterschied.  
 
8.4 Einschlusskriterien 
Für alle Versuchsteilnehmer galten die folgenden Einschlusskriterien: 
● Alter zwischen 18 und 52 Jahren 
● Einbußen der Sehstärke bis maximal ±2 dpt 
● Keine Metalle im Körper, kein metallischer Zahnersatz, keine Tätowierung 
● Keine neurologischen Erkrankungen. Bei gesunden Kontrollprobanden: Keine aktuelle 
oder vergangene psychiatrische Erkrankung sowie keine psychiatrische Erkrankung bei 
Verwandten ersten Grades  
● Bei Patienten: Diagnose Schizophrenie nach DSM-IV, keine aktuelle Komorbidität sowie 
kein aktueller Substanzmissbrauch 
● Rechtshändigkeit (nach dem Edinburgh Inventory; Oldfield, 1971, d.h. mindestens acht 
der beschriebenen zehn Tätigkeiten müssen mit der rechten Hand ausgeführt werden) 
● Keine Erkrankungen, die den zerebralen Metabolismus verändern (z.B. Bluthochdruck, 
Nierenerkrankung) 
● Bei Gesunden keine Einnahme von Medikamenten, die den zerebralen Metabolismus ver-
ändern 
● Kein Schädel-Hirn-Trauma mit Bewusstlosigkeit oder Schlaganfall in der Vergangenheit 
 
8.5 Versuchsablauf 
Vor jeder Messung wurden nach einem standardisierten Ablauf folgende Daten erhoben: 
● Soziodemographische und biographische Daten sowie ein Ein- und Ausschlusskriterien 
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 ● Händigkeit nach Oldfield (1971) 
● Bei Patienten: Medikation (Präparat und Dosierung) 
Ferner wurden folgende Formalitäten durchgeführt: 
● Aushändigung und Erläuterung eines Informationsblatts über den Untersuchungsablauf 
● Aushändigung und Erläuterung eines Informationsblatts des Forschungszentrums Jülich 
zur Technik der fMRT 
● Unterzeichnung der Einverständniserklärung seitens der Versuchsteilnehmer 
Nach Erhebung der genannten Daten, Durchführung der Formalitäten sowie einer ausführlichen 
Information und standardisierten Instruktion zum Untersuchungsablauf wurden die Versuchsteil-
nehmer gebeten, sämtliche ferromagnetische Gegenstände abzulegen und sodann mit Gehör-
schutz in den Magnetresonanztomographen gefahren. Die Stimuli wurden auf eine Leinwand 
projiziert, welche die Versuchsteilnehmer über einen an der Kopfspule befestigten, regulierbaren 
Spiegel sehen konnten. Um per Knopfdruck reagieren zu können, erhielten sie für jede Hand je 
ein Reaktionsgerät (Lumi Touch®). Nahe der linken Hand wurde ein Notfallball positioniert, 
mittels dessen die Probanden gegebenenfalls Unwohlsein o.a. signalisieren konnten. Via Gegen-
sprechanlage folgten sodann letzte Instruktionen, bevor die Untersuchung mit der dreidimensio-
nalen Messung begann. Zudem wurde an einem weiteren Termin zeitnah zur funktionellen Mes-
sung mit jedem Probanden eine neuropsychologische Testbatterie durchgeführt 
 
8.6 Datenanalyse 
8.6.1 Leistungsdaten  
Die statistische Auswertung der Reaktionsdaten erfolgte mit Hilfe der Software „Statistical Ana-
lysis Systems“ (SAS), Version 8.20, der Firma SAS Institute Inc. (www.sas.com). Die Leistung 
der Versuchsteilnehmer wurde anhand der mittleren Anzahl korrekter Reaktionen erfasst. Da 
jedoch aufgrund technischer Komplikationen in der Gruppe der Gesunden Probanden ein Daten-
satz fehlte, in der Gruppe der Kontrollpatienten zwei Datensätze nicht verwertbar waren und in 
der Gruppe der Trainingspatienten lediglich sechs Datensätze zu zwei Zeitpunkten in die Analyse 
eingehen konnten, ist die Dateninterpretation an dieser Stelle leider nur unter Vorbehalt möglich. 
Nichtsdestotrotz wurde als übergeordnete Analyse eine dreifaktorielle Varianzanalyse mit Mess-
wiederholung basierend auf den Faktoren Emotion (Freude, Trauer), Gruppe (Trainingspatienten, 
Kontrollpatienten, gesunde Kontrollprobanden) und Messzeitpunkt (Messzeitpunkt a, Messzeit-
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 punkt b) durchgeführt. Hypothesengeleitet wurden zudem zwei t-Tests für unabhängige Stichpro-
ben (Trainingspatienten vs. Gesunde, Trainingspatienten vs. Kontrollpatienten) für den mittleren 
Differenzwert (Diffkorr) aller korrekten Reaktionen über beide Zeitpunkte und beide Emotionen 
gerechnet (d.h. Diffkorr = mittlere Anzahl korrekter Reaktionen insg. zu Messzeitpunkt b - mittlere 
Anzahl korrekter Reaktionen insg. zu Messzeitpunkt a). Da eine Leistungsverbesserung zum 
zweiten Messzeitpunkt lediglich für die Gruppe der Trainingspatienten erwartet wurde, wurden 
die Mittelwertsvergleiche entsprechend gerichtet gerechnet. Sämtlichen Mittelwertsvergleichen 
zur Analyse der psychopathologischen und neuropsychologischen Daten sowie der Verhaltensda-
ten wurde ein Bonferroni-korrigiertes Signifikanzniveau von p=0,004 zugrunde gelegt (d.h. 
p=0,05/Gesamtzahl aller Mittelwertsvergleiche).    
 
8.6.2 Funktionelle Daten 
8.6.2.1 First-level Analysis 
Die Auswertung der funktionellen Daten erfolgte auf der ersten Ebene mittels SPM99, auf der 
zweiten Ebene mittels SPM2 (Statistical Parametric Mapping, http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm). 
Folgende Auswertungsschritte wurden auf der ersten Ebene (first-level analysis, engl. Analyse 
erster Ebene) für jeden individuellen Datensatz vorgenommen: Slice timing, Bewegungskorrektur 
(engl. realignment), Koregistrierung, Normalisierung und Glättung (engl. smoothing). Eine ge-
nauere Erläuterung der einzelnen Auswertungsschritte ist in Abschnitt 7.3.1 zu finden. Als Refe-
renzbild für die Bewegungskorrektur wurde das erste Bild jeder Zeitreihe gewählt, nachdem die 
ersten drei Bilder der Zeitreihe gelöscht worden waren. Bei der Koregistrierung wurde jeweils 
das individuelle funktionelle Mittelwertsbild mit dem individuellen anatomischen Bild (3d-Bild, 
T1-Bild) abgeglichen. Die Normalisierung durch Anpassung des funktionellen Mittelwertbildes 
an das sog. Normalgehirn (d.h. an ein von SPM2 zur Verfügung gestelltes, über 152 Personen 
gemitteltes anatomisches Template) erfolgte mit einer Auflösung von 2x2x2 mm3. Die räumliche 
Glättung der normalisierten Bilder wurde mit einem Gaus´schen Filter von 10 mm FWHM vor-
genommen. Nach der Vorverarbeitung der Daten wurden für jede Person die Kontraste Freude 
(d.h. freudige Gesichter vs. Null-Events) und Trauer (d.h. traurige Gesichter vs. Null-Events) 
berechnet. 
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 8.6.2.2 Second-level Analysis 
Im Rahmen der vorliegenden Arbeit soll auf die Kontraste Trauer und Freude mittels zweier ver-
schiedener Analysemethoden eingegangen werden. Die Analyse der zweiten Ebene (second-level 
analysis) basierte auf dem random-effects model, welches wie erwähnt im Gegensatz zum fixed-
effects model generalisierende Aussagen im Hinblick auf die Population zulässt. Vor dem Hin-
tergrund dieses Modells wurde eine dreifaktorielle non-sphericity korrigierte mixed-effects 
ANOVA mit den Faktoren Gruppe (Trainingspatienten, Kontrollpatienten, Gesunde), Messzeit-
punkt (Messzeitpunkt a, Messzeitpunkt b) und Emotion (Freude, Trauer) durchgeführt. Nach ge-
trennten Analysen der Emotionskategorien für jede Gruppe und jeden Messzeitpunkt, welche auf 
einem False Discovery Rate (FDR) korrigierten Signifikanzniveau von p=0,05 basierten, wurde 
für den Gruppenvergleich die Analysemethode des exklusiven Maskierens (engl. exclusive 
masking) gewählt. Diese Methode wurde angewandt, da sich so Konfundierungen durch poten-
tielle Deaktivierungen ausschließen lassen. Wie sich mittels Ein-Stichproben t-Test feststellen 
ließ, zeichnete sich insbesondere die Kontrollpatientengruppe zum ersten Messzeitpunkt durch 
signifikante Deaktivierungen (im Sinne einer Minderaktivierung bei der Wahrnehmung von Ge-
sichtern im Vergleich zur Wahrnehmung von Null-Events) in mehreren Arealen aus. Da die phy-
siologische Basis bzw. die Ursachen sogenannter Deaktivierungen (im Sinne von Minderaktivie-
rungen bei der Kontrastierung Stimulus vs. Baseline) als nach wie vor umstritten gelten und ins-
besondere im Rahmen von Patientenstudien bisher wenig untersucht wurden, soll dieser Befund 
in der vorliegenden Arbeit nicht eingehender diskutiert werden. Extensive Deaktivierungen in 
einer Gruppe können jedoch im Rahmen von Gruppenvergleichen bei der Berechnung von T- 
oder F-Kontrasten zu einer signifikanten Mehraktivierung führen, welche jedoch inhaltlich irre-
führend und nicht eindeutig interpretierbar ist. Diese Problematik wurde durch Anwendung der 
Masking Analysemethode umgangen. Zudem führen bei dieser Methode hohe räumliche Varian-
zen in der Patientengruppe, welche vor dem Hintergrund früherer Resultate funktioneller Studien 
an schizophrenen Patienten (Manoach et al., 2000) sowie aufgrund der Heterogenität der Patien-
tengruppe (bzgl. Krankheitssymptomatik, Medikation, Erkrankungsstadium etc.) angenommen 
werden müssen, nicht dazu, dass potentielle Aktivierungsunterschiede zwischen den Gruppen 
unentdeckt bleiben. Das Masking wurde sowohl für den ersten als auch für den zweiten Mess-
zeitpunkt vorgenommen. Die Analysen wurden auf einem FDR-korrigierten Signifikanzniveau 
von p=0,05 durchgeführt, um eine Vergleichbarkeit mit den Einzelgruppenanalysen zu gewähr-
 85
 leisten. Für die Maske wurde ein unkorrigiertes Niveau von 0,05 gewählt. Dieses wird im Allge-
meinen als Signifikanzniveau im Rahmen des Maskings empfohlen.  
Um festzustellen, in welchen Bereichen in der Trainingspatientengruppe Aktivierungen zu ver-
zeichnen waren, die in der Gruppe der Kontrollpatienten nicht auftraten, wurden die ANOVA 
Haupteffekte der Kontraste Freude und Trauer der Trainingspatienten mit den jeweiligen Kon-
trasten der Kontrollpatientengruppe maskiert. Um festzustellen, in welchen Bereichen in der 
Trainingspatientengruppe keine Aktivierungen zu verzeichnen waren, wohl aber in der Gruppe 
der Kontrollpatienten, wurden die ANOVA Haupteffekte der Kontraste Freude und Trauer der 
Kontrollpatientengruppe mit den jeweiligen Kontrasten der Trainingspatienten maskiert. Für 
sämtliche Analysen wurde der voxel extent threshold (engl. Schwelle des Voxelumfangs) auf 10 
gesetzt (d.h. es wurden lediglich Aktivierungscluster dargestellt, welche mindestens 10 aktivierte 
Voxel umfassten). Die aktivierten Cluster wurden mit Hilfe des Talairach-Dämons 
(http://ric.uthscsa.edu/projects/talairachdaemon.html) anatomisch lokalisiert.  
 
8.7 Stichprobenbeschreibung 
Untersucht wurden zehn männliche Patienten mit Schizophrenie nach DSM-IV, welche an dem 
Emotionsdiskriminationstraining teilnahmen. Eine zweite Gruppe stationärer und teilstationärer 
männlicher schizophrener Patienten (DSM-IV; n=10) fungierte als Wartekontrollgruppe, welche 
kein Training absolvierte. Diese wurde gleichsam zweimalig im Abstand von sechs Wochen mit-
tels fMRT bei der Bearbeitung derselben Aufgaben untersucht. Eine dritte Gruppe gesunder 
männlicher Kontrollprobanden (keine life-time oder aktuelle Diagnose nach DSM-IV, keine fa-
miliäre Belastung), welche zu der Trainingspatientengruppe nach Alter in Jahren (±2 Jahre) und 
mittlerem elterlichen Bildungsgrad (Mittelwert der väterlichen und mütterlichen Bildungszeit in 
Jahren ±2 Jahre) parallelisiert wurde (matching über die Gruppe), wurde ebenfalls im Abstand 
von sechs Wochen zweimalig mittels fMRT untersucht.  
Die Rekrutierung der Patienten erfolgte mit Unterstützung der Mitarbeiter der Klinik und Polikli-
nik für Psychiatrie und Psychotherapie der Heinrich-Heine-Universität Düsseldorf. Alle teilneh-
menden Patienten befanden sich dort im Untersuchungszeitraum in stationärer oder teilstationärer 
Behandlung. Die Rekrutierung der Kontrollpersonen erfolgte über Zeitungsannoncen. Die Kon-
trollprobanden erhielten für die Teilnahme an der Untersuchung, welche insgesamt etwa zwei 
Stunden in Anspruch nahm, eine Aufwandsentschädigung in Höhe von 50 €.  
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 Die Trainingspatienten waren durchschnittlich 31,4 (±7,8) Jahre alt, ihre mittlere elterliche Bil-
dung betrug 10,9 (±4,0) Jahre. Das mittlere Alter der Patientenkontrollgruppe belief sich auf 33,7 
(±10,7) Jahre, die mittlere Bildung auf 9,1 (±2,3) Jahre. Das mittlere Alter der gesunden Kon-
trollprobanden betrug 31,6 (±8,8) Jahre, die mittlere elterliche Bildung 8,8 (±2,0) Jahre. Wie die 
einfaktoriellen ANOVA´s erwartungsgemäß bestätigten, bestanden zwischen den Gruppen keine 
Unterschiede im Hinblick auf das mittlere Alter (F(2,27)=0,2, n.s.) und die mittlere elterliche 
Bildung (F(2,26)=1,4, n.s.).  
 
8.8 Ergebnisse 
8.8.1 Psychopathologische Daten 
Die Diagnose der Patientengruppen wurde mittels des standardisierten klinischen Interviews nach 
DSM-IV (SKID, APA 1994) gestellt, welches von einem klinisch erfahrenen Psychiater zeitnah 
zum ersten Messzeitpunkt durchgeführt wurde. Darüber hinaus wurde mittels der Positive and 
Negative Syndrome Scale (PANSS; Kay et al., 1987) die individuelle Symptomatik jedes Patien-
ten genauer bestimmt. Mit Hilfe der PANSS, welche sich aus insgesamt drei Subskalen zusam-
mensetzt (Skala der Positivsymptomatik, Skala der Negativsymptomatik, Skala der Allgemeinen 
Psychopathologie) lassen sich Art und Ausprägungsgrad der Positiv- und Negativsymptomatik 
sowie allgemeiner psychopathologischer Merkmale charakterisieren. Abbildung 11 veranschau-
licht die mittleren Werte für beide Gruppen. Um sicherzustellen, dass sich die beiden Patienten-
gruppen zu den jeweiligen Messzeitpunkten im Ausprägungsgrad ihrer Positiv- und Negativsym-
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Abb. 11. Links: PANSS-Werte (M, SE) der Kontrollpatientengruppe für beide Messzeitpunkte (T0,T1). 
Rechts: PANSS-Werte (M, SE) der Trainingspatientengruppe für beide Messzeitpunkte (T0,T1). 
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 ptomatik nicht statistisch bedeutsam voneinander unterschieden, wurde eine dreifaktorielle 
ANOVA mit Messwiederholung mit den Faktoren Gruppe (Trainingspatienten vs. Kontrollpati-
enten), Messzeitpunkt (Messzeitpunkt a, Messzeitpunkt b) und PANSS-Dimension (Positivsym- 
 ptomatik, Negativsymptomatik) durchge-
führt. Hierbei ergaben sich lediglich signi-
fikante Ergebnisse für den Faktor Mess-
zeitpunkt (F(1,14)=6,7, p=0,02, siehe Ab-
bildung 11) sowie für die Interaktion zwi-
schen Messzeitpunkt und PANSS-
Dimension (F(1,14)=18,6, p<0,01), welche 
auf den Unterschied in der Negativsym-
ptomatik zurück ging (t(15)=3,0, p=0,01). 
Alle Patienten waren sowohl zum ersten 
als auch zum zweiten Messzeitpunkt antipsychotisch mediziert (siehe Tabelle 3). Art und Dosie-
rung der Medikation wurde über den Messzeitraum hinweg konstant gehalten.  
Trainingspatienten Kontrollpatienten 
Präparat n Präparat n 
Quetiapin 1 Quetiapin 1 
Risperidon 1 Risperidon 1 
Risperidon, Flupentixol 1 Risperidon, Truxal 1 
Clozapin 1 Clozapin 1 
Amisulprid 1 Amisulprid 2 
Olanzapin 3 Olanzapin 3 
Olanzapin, Fluphenazin 1 Fluphenazin 1 
Perazin 1   
Tab. 3. Antipsychotische Medikation der Patientenstichpro-
be der Trainingsstudie. Angegeben ist für beide Patienten-
gruppen die Anzahl (n) der Patienten pro verabreichtem
Präparat 
 
8.8.2 Neuropsychologische Daten 
Mittels des Mehrfachwahl-Wortschatz-Intelligenztests (MWT-B, Lehrl, 1989), einem Multiple-
Choice Verfahren zur verbalen prämorbiden Intelligenzdiagnostik, wurde überprüft, ob sich die 
Gruppen im Hinblick auf ihren kristallinen IQ signifikant voneinander unterschieden. Für die 
Trainingspatienten ließ sich hierbei ein durchschnittlicher Wert von 114 errechnen, für die Kon-
trollpatienten ergab sich ein mittlerer IQ von 109, die gesunden Versuchsteilnehmer hatten einen 
mittleren Wert von 105. Die einfaktorielle ANOVA (berechnet über die Rohwerte) zeigte, dass 
sich die Gruppen nicht unterschieden (F(2,23)=0,7, n.s.). Berücksichtigt in der Analyse des 
MTW-B wurden lediglich Probanden (n=25), die muttersprachig deutsch waren. 
Zeitnah zu der jeweiligen funktionellen Messung wurde zudem an zwei weiteren Terminen eine 
umfangreiche neuropsychologische Testbatterie zur Überprüfung verschiedener kognitiver Funk-
tionen durchgeführt, deren Resultate zu den relevanten Bereichen auszugsweise berichtet werden 
sollen. So wurden u.a. zwei etablierte Arbeitsgedächtnistests aus dem HAWIE (HAWIE-R; Te-
wes, 1991), der Zahlensymboltest und das Zahlennachsprechen, sowie der TMT-A (Reitan, 
1958), ein Test zur Überprüfung der visuellen Aufmerksamkeit und visuo-motorischen Geschick-
lichkeit durchgeführt, um auszuschließen, dass eventuelle Leistungsverbesserungen in der Fähig-
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 keit zur Emotionsdiskrimination lediglich auf eine generelle Verbesserung der kognitiven Leis-
tungsfähigkeit zurückzuführen sind. Wie sich zeigte, unterschieden sich weder die Leistungen der 
Trainingspatienten, noch die der Kontrollpatienten zwischen erster und zweiter Messung. Mittel-
werte, Standardabweichungen sowie die Ergebnisse der Mittelwertsvergleiche (t-Tests für abhän-
gige Stichproben) beider Gruppen für den Zahlensymboltest, das Zahlennachsprechen sowie den 
TMT-A sind in Tabelle 4 dargestellt.  
 
  Trainingspatienten Kontrollpatienten 
  T0 (M±SD) T1 (M±SD) T p T0 (M±SD) T1 (M±SD) T p 
ZST 45,80 (19,19) 50,90 (19,20) 3,08 n.s. 42,10 (13,63) 44,50 (12,59) -1,03 n.s. 
TMT-A 32,88 (11,49) 28,00 (10,04) 1,89 n.s. 35,30 (10,17) 35,52 (17,07) -0,06 n.s. 
ZN 16,50 (4,09) 17,50 (4,77) -1,5 n.s. 13,00 (4,88) 12,90 (4,01) 0,09 n.s. 
8.8.3 Leistungsdaten 
Die mittlere Anzahl der korrekten Reaktionen (in Prozent korrekt) für alle Gruppen zu beiden 
Messzeitpunkten ist in Tabelle 5 dargestellt.  
 
  FREUDE TRAUER 
  T0 (M±SD) T1 (M±SD) T0 (M±SD) T1 (M±SD) 
Kontrollpatienten 80,28 (15,83) 82,19 (19,97) 80,83 (17,46) 80,00 (22,71) 
Trainingspatienten 85,71 (20,65) 92,22 (6,31) 83,21 (9,65) 88,06 (5,42) 
Gesunde 91,25 (6,41) 93,61 (6,14) 93,44 (4,21) 88,33 (8,10) 
Tab. 5. Mittelwerte und Stan-
dardabweichungen der Anzahl
korrekter Reaktionen (in Pro-
zent korrekt) für alle Gruppen,
beide Messzeitpunkte (T0,T1)
und beide Emotionskategorien 
Tab. 4. Mittelwerte, Standardabweichungen, T-Werte und Signifikanzergebnisse des Zahlensymboltests (ZST),
des TMT-A sowie des Zahlennachsprechens (ZN) für beide Patientengruppen und beide Messzeitpunkte (T0,T1) 
Die dreifaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung auf den Faktoren Emotion (Freude, 
Trauer), Gruppe (Trainingspatienten, Kontrollpatienten, gesunden Kontrollprobanden) und Mess-
zeitpunkt (Messzeitpunkt a, Messzeitpunkt b) ergab weder einen signifikanten Haupteffekt für 
den Faktor Emotion (F(1,19,4)=2,8, n.s.), noch für die Faktoren Gruppe (F(2,23)=2,9, n.s.) oder 
Messzeitpunkt (F(1,22,9)=0,2, n.s.). Es zeigten sich zudem keine signifikanten Interaktionseffek-
te.  
Der hypothesengeleitete (einseitige) Zwei-Stichproben-t-Test für den Vergleich Trainingspatien-
ten vs. gesunde Kontrollprobanden ergab für den Differenzwert aller korrekten Reaktionen über 
beide Zeitpunkte und beide Emotionen ein Ergebnis, welches zwar auf dem konventionellen Sig-
nifikanzniveau von p=0,05 als im Trend signifikant zu bezeichnen ist (t(12)=-1,3, p=0,1), jedoch 
auf dem der Analyse zugrunde gelegten korrigierten Niveau keine statistische Signifikanz erlang-
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 te. Die Effektstärke, berechnet nach Cohen´s d, lag für diesen Vergleich bei 0,95. Der entspre-
chende Mittelswertsvergleich der beiden Patientengruppen war statistisch nicht signifikant 
(t(12)=-0,8, n.s.). Hierfür ließ sich eine mittlere Effektstärke von 0,55 errechnen. 
 
8.8.4 Funktionelle Daten 
8.8.4.1 Getrennte Analysen 
Tabelle I zeigt die ANOVA Haupteffekte Freude und Trauer (p=0,05, FDR-korrigiert) für alle 
Gruppen (Trainingspatienten, Kontrollpatienten, gesunde Kontrollprobanden) und Messzeitpunk-
te (Messzeitpunkt a, Messzeitpunk b) separat auf (sämtliche römisch nummerierte Tabellen fin-
den sich im Anhang). Um die Lokalisierung zu vereinfachen, wurden sämtliche MNI-
Koordinaten mittels dem in Matlab implementierten Script mni2tal nach Brett 
(http://www.mrccbu.cam.ac.uk/Imaging/Common/mnispace.shtml) in Talairach-Koordinaten 
umgerechnet. In den Tabellen sind Talairach-Koordinaten dargestellt.   
 
8.8.4.2 Gruppenvergleiche 
Das Masking des Haupteffekts Freude der Trainingspatienten mit der Kontrollpatientengruppe 
für den ersten Messzeitpunkt (p=0,05, FDR-korrigiert) ergab bei den Trainingspatienten im Ver-
gleich zu den Kontrollpatienten signifikante Aktivierungen rechtsseitig okzipital, bilateral im 
inferioren und medialen Gyrus frontalis sowie im linken Gyrus frontalis medialis/BA 6. Für das 
Masking des Haupteffekts Trauer für den ersten Messzeitpunkt (p=0,05, FDR-korrigiert) ergaben 
sich signifikante Aktivierungen bei den Trainingspatienten im bilateralen Okzipitalkortex, bilate-
ral okzipital im Bereich des Cuneus sowie bilateral okzipital im Bereich des Gyrus lingualis, wel-
che bei den Kontrollpatienten nicht zu Tage traten. Ferner zeigten sich Mehraktivierungen im 
rechten Frontallappen und linken Parietallappen/BA 7. 
Für den zweiten Messzeitpunkt ergab das Masking des Haupteffekts Freude der Trainingspatien-
ten mit der Kontrollpatientengruppe (p=0,05, FDR-korrigiert) signifikante Aktivierungen links-
seitig okzipital im Bereich des Cuneus, im linken Gyrus frontalis inferior, im Gyrus frontalis me-
dius bilateral sowie im rechten Frontallappen. Darüber hinaus fand sich Mehraktivierung bei den 
Trainingspatienten im Bereich des rechten Parietallappen sowie des Gyrus postzentralis. Subkor-
tikal zeigte sich eine Mehraktivierung im linken Thalamus.  
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 Für den Haupteffekt Trauer (p=0,05, FDR-korrigiert) fand sich bei den Trainingspatienten im 
Vergleich zu den Kontrollpatienten zum zweiten Messzeitpunkt eine signifikante Aktivierung im 
Frontallappen bilateral, im rechten Gyrus frontalis superior sowie im linken Gyrus frontalis infe-
rior. Darüber hinaus ergaben sich Aktivierungen im rechten Parietallappen, im superior-
parietalen Brodmann Areal 7 sowie im Präcuneus. Die Ergebnisse des Maskings der Trainingspa-
tienten mit der Gruppe der Kontrollpatienten für Freude und Trauer zu beiden Messzeitpunkten 
sind in Tabelle II dargestellt. Die Ergebnisse des Maskings der Kontrollpatienten mit der Gruppe 
der Trainingspatienten für Freude und Trauer zu beiden Messzeitpunkten sind in Tabelle III dar-
gestellt.  
  
9. ERGEBNISDISKUSSION: TRAININGSSTUDIE 
 
9.1 Leistungsdaten 
Um sicherzustellen, dass etwaige Gruppenunterschiede sowohl im Hinblick auf die Leistungen 
im fMRT als auch im Hinblick auf die zerebralen Aktivierungsmuster nicht auf Gruppenunter-
schiede in der allgemeinen kognitiven Leistungsfähigkeit zurückzuführen waren, wurde der mitt-
lere prämorbide Intelligenzquotient beider Patientengruppen miteinander verglichen. Es zeigte 
sich, dass sich die Gruppen diesbezüglich nicht signifikant voneinander unterschieden. Wider 
Erwarten unterschieden sich die Gruppen gleichsam nicht signifikant in ihren Leistungen in der 
Emotionsdiskriminationsaufgabe im fMRT. Auf deskriptiver Ebene war jedoch erkennbar, dass 
in der Gruppe der Trainingspatienten, anders als in den beiden übrigen Gruppen, eine nennens-
werte Leistungsverbesserung zum zweiten Messzeitpunkt stattgefunden hatte. Die mittlere bzw. 
hohe Effektstärke der Mittelwertsvergleiche deutet darauf hin, dass substantielle Unterschiede 
auftraten, diese jedoch aufgrund der geringen Gruppenumfänge keine statistische Signifikanz 
erlangten. Da sich die PANSS-Werte der beiden Patientengruppen weder zum ersten noch zum 
zweiten Messzeitpunkt signifikant voneinander unterschieden, kann darüber hinaus ausgeschlos-
sen werden, dass Unterschiede in den Leistungen sowie in der zerebralen Aktivierung zwischen 
den Gruppen auf den psychopathologischen Zustand der Patienten zurückzuführen waren.  
Wie die Analysen der Leistungen im Zahlennachsprechen, TMT-A und Zahlensymboltest nahe 
legen, scheint darüber hinaus die Leistungsverbesserung der Trainingspatientengruppe in der 
Emotionsdiskriminationsaufgabe, welche zumindest auf deskriptiver Ebene zu verzeichnen war, 
nicht auf einer Verbesserung von Aufmerksamkeit und Arbeitsgedächtnis zu beruhen, so dass 
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 dem Training auf Basis der vorliegenden Resultate durchaus eine funktionsspezifische Effektivi-
tät attestiert werden kann. Weitere Untersuchungen an größeren Stichproben scheinen jedoch 
notwendig, um generalisierbare Aussagen treffen zu können.  
 
9.2 Funktionelle Daten 
Wie die separaten Analysen für jede Gruppe zu beiden Messzeitpunkten in Tabelle I veranschau-
lichen, unterschieden sich die Aktivierungsmuster erwartungsgemäß sowohl zwischen den Grup-
pen als auch innerhalb der Gruppen zwischen den Messzeitpunkten: In der Gruppe der Gesunden 
ging die Diskrimination sowohl trauriger als auch freudiger Gesichter zu beiden Messzeitpunkten 
mit extensiven Aktivierungsmustern in frontalen, parietalen und okzipitalen Regionen einher. 
Frontal zeigte sich neben dem Gyrus frontalis medius und dem Gyrus frontalis superior v.a. der 
inferiore Gyrus frontalis sowohl bei der Diskrimination trauriger als auch freudiger Gesichter 
aktiviert. Parietal war sowohl bei der Diskrimination trauriger Gesichter (zu Messzeitpunkt a) als 
auch bei der Unterscheidung freudiger Gesichter (zu Messzeitpunkt b) ein signifikant erhöhtes 
Signal im Bereich des Präcuneus festellbar. Subkortikal fand sich bei der Unterscheidung trauri-
ger Gesichter Aktivierung im Bereich des Cerebellums, bei der  Unterscheidung freudiger Ge-
sichter ein erhöhtes Signal im Corpus geniculatum laterale des Thalamus. Obgleich sich die Ak-
Abb. 12. Aktivierung der Trainingspatienten bei der Diskrimination freudiger 
(Freude) und trauriger (Trauer) Gesichter für beide Messzeitpunkte (T0, T1)  
Freude
Trauer
T0
T0
T1
T1
Training
Training
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 tivierungsmuster, welche bei der Unterscheidung der beiden Emotionskategorien bei Gesunden 
zu Tage traten, zwischen den Kategorien nur unwesentlich unterschieden, so ging dennoch so-
wohl zum ersten, als auch zum zweiten Messzeitpunkt die Unterscheidung freudiger Gesichter 
mit weniger globaler zerebraler Aktivierung einher, ein Befund, welcher darauf hindeutet, dass 
die Interpretation freudiger Gesichter auch bei Gesunden weniger zerebrale Ressourcen zu bean-
spruchen scheint. 
Die getrennte Analyse der beiden Patientengruppen förderte sowohl für die Gruppe der Trai-
ningspatienten als auch für die Kontrollpatientengruppe zu beiden Zeitpunkten neben einer star-
ken Signalerhöhung im Bereich des Okzipitalkortex, welche zuvorderst auf die visuelle Wahr-
nehmung der Gesichter zurück zu führen ist, Aktivierungserhöhungen in frontalen und parietalen 
Bereichen zu Tage. Wider Erwarten konnte in der Gruppe der Kontrollpatienten ein signifikantes 
Signal im Bereich des Gyrus fusiformis verzeichnet werden, so dass die Nullhypothese A beibe-
halten werden muss. Während jedoch die globale zerebrale Aktivierung von Messzeitpunkt a zu 
Messzeitpunkt b in der Kontrollpatientengruppe zurückging, waren in der Gruppe der Trainings-
patienten, wie Abbildung 12 veranschaulicht, extensivere Aktivierungsmuster zum zweiten 
Messzeitpunkt zu verzeichnen. Die Nullhypothese B kann demnach abgelehnt werden.  
Um die zerebrale Aktivierung beider Gruppen zu den jeweiligen Messzeitpunkten miteinander in 
Beziehung zu setzen, wurden die Gruppen mittels der Methode des Maskings sowohl zu Mess-
zeitpunkt a als auch zu Messzeitpunkt b direkt miteinander verglichen. Hierbei ergaben sich sig-
nifikante Aktivierungen bei den Trainingspatienten im Vergleich zu den Kontrollpatienten zum 
ersten Messzeitpunkt rechtsseitig okzipital sowie bilateral inferior und medial frontal während 
der Diskrimination freudiger Gesichter. Bei der Unterscheidung trauriger Gesichter fand sich 
neben einer geringfügigen frontalen und parietalen Mehraktivierung in der Gruppe der Trainings-
patienten deutlich mehr Signal in okzipitalen Regionen (v.a. im Bereich des Cuneus und des Gy-
rus lingualis). Die Mehraktivierungen der Trainingspatienten beschränkten sich somit zum ersten 
Messzeitpunkt in erster Linie auf okzipitale Regionen. Insbesondere bei der Diskrimination von 
Trauer war zuvorderst eine Mehraktivierung im Bereich des Okzipitalkortex zu verzeichnen, 
während sich die Gruppen in frontalen Regionen nur geringfügig unterschieden. Folglich ließen 
sich zum ersten Messzeitpunkt für die Trainingspatientengruppe im Vergleich zu den Kontrollpa-
tienten Mehraktivierungen in Regionen verzeichnen, welchen im Allgemeinen keine spezifische 
Relevanz für die Diskrimination emotionaler Gesichtsausdrücke zugesprochen wird. Aufgrund 
der bereits diskutierten Heterogenität der Krankheitssymptomatik, welche die Schizophrenie cha-
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 rakterisiert, sowie in Anbetracht des geringen Stichprobenumfangs waren gewisse Aktivie-
rungsdifferenzen zwischen den beiden Patientengruppen bereits zum ersten Messzeitpunkt durch-
aus zu erwarten.  
Abb. 13. Links: Mehraktivierung der Trainingspatienten zu T0 für den Kontrast Trauer. 
Rechts: Mehraktivierung der Trainingspatienten zu T1 für den Kontrast Trauer 
Zu  Messzeitpunkt b hingegen ergaben sich extensivere Mehraktivierungen für die Gruppe der 
Trainingspatienten: Feststellbar waren gleichsam signifikante Aktivierungen linksseitig okzipital 
sowie rechtsseitig parietal. Im Unterschied zum ersten Messzeitpunkt jedoch war die Diskrimina-
tion freudiger bzw. trauriger Gesichter zum zweiten Messzeitpunkt bei den Trainingspatienten im 
Gegensatz zu den Kontrollpatienten mit signifikanten Aktivierungen im linken Gyrus frontalis 
inferior, bilateral im Bereich des Gyrus frontalis medius, rechtsseitig im Bereich des Gyrus fron-
talis superior sowie im rechten Frontallappen assoziiert (siehe Abbildung 13). Darüber hinaus 
ließen sich für die Diskrimination von Freude signifikante Aktivierungen im Bereich des Thala-
mus sowie des linken Gyrus postzentralis feststellen (siehe 
Abbildung 14). Neben dem Gyrus frontalis inferior (hier v.a. 
BA 45), welcher den Befunden jüngster Studien zufolge (z.B. 
Quintana et al., 2003) sowohl bei der Unterscheidung emotio-
naler Gesichtsausdrücke als auch bei der Wahrnehmung neut-
raler Gesichter eine relevante Rolle zu spielen scheint (s. auch 
Abschnitt 3.2.1), wird vor dem Hintergrund der in Abschnitt 
3.1 beschriebenen Theorie von Anderson und Phelps (2000b) 
dem Gyrus postzentralis als Teil des somatosensorischen Kor-
tex eine wesentliche Beteiligung an Prozessen zur Wahrneh-
mung und Interpretation emotionaler Gesichtsausdrücke attes-
Abb. 14. Mehraktivierung der Trai-
ningspatienten im Bereich des G.
postzentralis zu T1 für den  Kontrast
Freude 
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 tiert. So gehen Anderson und Phelps wie erwähnt davon aus, dass sich bei der Interpretation eines 
emotionalen Gesichtsausdrucks beim Betrachter selbst aufgrund der somatosensorischen Reprä-
sentation des Gefühlsausdrucks der entsprechende Gefühlszustand einstellt, welcher wiederum 
dem Betrachter ermöglicht, den Gesichtsausdruck seines Gegenübers im Hinblick auf seine Va-
lenz zu interpretieren. Jüngste bildgebende Studien (z.B. Winston et al., 2003) zur Verarbeitung 
emotionaler Gesichtsaudrücke scheinen dem Ansatz Recht zu geben. Auch das signifikante Sig-
nal im Thalamus, welcher bekanntlich einen wichtigen Bestandteil des unspezifischen aktivieren-
den Systems darstellt und im Rahmen der Erregungssteigerung bei affektiven Zuständen eine 
relevante Rolle spielt, deutet darauf hin, dass die Trainingspatienten zum zweiten Messzeitpunkt 
tatsächlich gemäß der Theorie von Anderson und Phelps bei der Interpretation der emotionalen 
Gesichtsausdrücke das entsprechende Gefühl stärker „nachempfanden“ als die Patienten, welche 
an dem Training nicht teilgenommen hatten. Die Schulung der Fähigkeit, Emotionen anderer 
nachzuempfinden, war ein wesentlicher Bestandteil des Trainings. 
Darüber hinaus ließ sich zum zweiten Messzeitpunkt bei der Diskrimination trauriger Gesichter 
in der Gruppe der Trainingspatienten neben frontaler und superior parietaler Mehraktivierung, 
welche vermutlich in erster Linie auf eine gesteigerte selektive Aufmerksamkeitsleistung zurück-
zuführen ist, eine signifikante Mehraktivierung im Präcuneus verzeichnen und somit in einer 
Struktur, welche den Befunden neuester fMRT Studien zufolge eine wesentliche Beteiligung an 
mentalen Imaginations- und Gedächtnisprozessen zukommt (Gonsalves et al., 2004, Lundstrom 
et al., 2003, Vanlierde et al., 2003). Es ist anzunehmen, dass sich die Trainingspatienten nach 
Teilnahme am Training mittels mentaler Imagination relevante Trainingsinhalte vergegenwärtig-
ten, um das dargebotene Material, oder zumindest Teile davon (z.B. Mundpartie), mit dem Trai-
ningsmaterial zu vergleichen. Somit ließen sich erwartungsgemäß aufgabenrelevante Mehrakti-
vierungen in der Trainingspatientengruppe (im Vergleich zur Kontrollpatientengruppe) v.a. 
präfrontal sowie im somatosensorischen Kortex und im Präcuneus zum zweiten Messzeitpunkt 
verzeichnen, welche zum ersten Messzeitpunkt nicht feststellbar waren. Die Nullhypothese C 
kann demnach abgelehnt werden. Zudem war insbesondere die Mehraktivierung inferior frontal 
sowie im Bereich des Präcuneus in den entsprechenden Bereichen zum ersten bzw. zweiten 
Messzeitpunkt auch in der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden festzustellen. Die vorliegen-
den Resultate geben somit Anlass zur Vermutung, dass das Emotionsdiskriminationstraining er-
wartungsgemäß zu funktionsspezifischen Aktivierungserhöhungen in aufgabenrelevanten Area-
len geführt hat. Die Analyse der Mehraktivierung der Kontrollpatienten zum ersten Messzeit-
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 punkt förderte funktionsspezifische Mehraktivierungen in der Kontrollpatientengruppe insbeson-
dere im Bereich des Gyrus fusiformis zu Tage und somit in einer Struktur, welche, wie beschrie-
ben, eine zentrale Rolle bei der Unterscheidung emotionaler Gesichtsausdrücke spielt (Quintana 
et al., 2003, Rossion et al., 2000, siehe auch Abschnitt 3.2.2). Zudem fand sich in der Gruppe der 
Kontrollpatienten zum ersten Messzeitpunkt funktionsspezifische Mehraktivierung im Bereich 
des Präcuneus. Interessanterweise ließ sich zum zweiten Messzeitpunkt keine Mehraktivierung in 
den entsprechenden Bereichen verzeichnen, weder im Gyrus fusiformis noch im Präcuneus. Feh-
lende Aktivierung in der Gruppe der Trainingspatienten im Vergleich zur Gruppe der Kontrollpa-
tienten fand sich zum zweiten Messzeitpunkt lediglich inferior und medial frontal, parietal sowie 
im Bereich der Insula. Folglich trat eine Mehraktivierung in den mutmaßlichen funktionsrelevan-
ten Arealen des somatosensorischen Kortex sowie des Präcuneus lediglich zum zweiten Mess-
zeitpunkt in der Gruppe der Trainingpatienten nach Teilnahme am Training zu Tage.  
 
9.3 Einschränkung und Ausblick 
Wenngleich die Ergebnisse der vorliegenden Studie deutliche Hinweise darauf liefern, dass ein 
standardisiertes Training sowohl die Leistungen als auch die zerebralen Substrate, welche mit 
Emotionsdiskriminationsprozessen assoziiert sind, positiv zu verändern vermag, so sollte den-
noch auf einige Einschränkungen der Studie hingewiesen werden. So ist der Stichprobenumfang 
mit n=10 pro Gruppe als relativ gering zu bezeichnen, so dass die Ergebnisse (inbesondere die 
Leistungdaten) lediglich unter Vorbehalt interpretierbar sind. Zudem basiert die Studie nicht auf 
einem vollständig randomisierten Design. So ist nicht auszuschließen, dass die Unterschiede zwi-
schen den Patientengruppen zum zweiten Messzeitpunkt nicht lediglich auf den Effekt des stan-
dardisierten Trainings zurück zu führen sind. Denkbar wäre beispielsweise, dass ein differentiel-
ler Erkrankungsverlauf in den beiden Gruppen zwischen erstem und zweitem Messzeitpunkt eine 
der Ursachen für die zerebralen Aktivierungsunterschiede darstellte. Die Analyse der Unterschie-
de in der Positiv- und Negativsymptomatik zwischen beiden Gruppen zu beiden Messzeitpunkten 
ergab zwar keinerlei signifikante Gruppenunterschiede. Dennoch können verschiedene, vom 
Training unabhängige Einflussfaktoren nicht ausgeschlossen werden. Zudem sollte angemerkt 
werden, dass sich die beiden Patientengruppen bereits zum ersten Messzeitpunkt in ihren Aktivie-
rungsmustern voneinander unterschieden. Da das Krankheitsbild der Schizophrenie bekanntlich 
durch eine hohe psychopathologische Heterogenität gekennzeichnet ist, kann nicht ausgeschlos-
sen werden, dass sich Patientengruppen, insbesondere bei geringem Stichprobenumfang, zufällig 
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 voneinander unterscheiden. Folglich sind weitere Studien mit größerem Stichprobenumfang un-
abdingbar, um fundiertere Aussagen zu den Effekten standardisiert verhaltenstherapeutischer 
Trainings treffen zu können. 
Zuletzt sollte darauf hingewiesen werden, dass, da auch die Gruppe der Kontrollpatienten zum 
zweiten Messzeitpunkt Mehraktivierungen (im Vergleich zur Gruppe der Trainingpatienten) zeig-
te, sich die vorliegenden Ergebnisse nur unter Zugrundelegung einer theoretisch fundierten 
Hypothese sinnvoll interpretieren lassen. Diese Einschränkung ist charakteristisch für funktionell 
bildgebende Studien und sollte bei der Interpretation funktioneller Daten stets berücksichtigt wer-
den.     
 
10. VORUNTERSUCHUNG 
 
10.1 Vorausgehende Überlegungen und Fragestellung 
Zum aktuellen Zeitpunkt existieren nur einige wenige Befunde zum Effekt negativer Emotion auf 
die kognitive Leistung bei schizophrenen Patienten. Um den Zusammenhang zwischen emotiona-
lem Empfinden und kognitiver Leistung näher untersuchen zu können, wurde im Rahmen der 
vorliegenden Studie ein Paradigma entwickelt, welches erlaubt, diese potentielle Interaktion so-
wohl unter experimentellen Bedingungen als auch während kernspintomographischer Messungen 
zu erfassen. Das Hauptziel der Studie besteht somit in der Untersuchung des Effektes negativer 
Emotion auf die kognitive Leistung bei schizophrenen Patienten im Vergleich zu Gesunden so-
wie in der vergleichenden Exploration der zugrunde liegenden zerebralen Korrelate. Der negative 
affektive Zustand soll mittels olfaktorischer Stimulation (vergorener Hefe) erfolgen. Diese bietet 
aufgrund der anatomisch engen Verbindungen zwischen olfaktorischem und limbischem System 
die Möglichkeit, einen unmittelbaren Einfluss auf die emotionale Verfassung auszuüben. Als 
neutrale Vergleichsbedingung wird neutrale Raumluft dargeboten. Die kognitive Leistung soll 
mittels des CPT-Paradigmas erhoben werden. Da ein Teil der olfaktorischen Strukturen darüber 
hinaus extensive Verbindungen zu präfrontalen arbeitsgedächtnisrelevanten Arealen unterhält, 
erscheint die Methode der olfaktorischen Stimulation für das vorliegende Untersuchungsziel am 
geeignetsten.  
Um bereits im Vorfeld Kenntnisse über den Effekt dieser Stimmungsinduktion auf die kognitive 
Leistung zu gewinnen sowie sicherzustellen, dass das entwickelte Paradigma nicht nur gut durch-
führbar ist, sondern auch plausible Resultate erbringt, wurde es vor der Durchführung im 
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 Kernspintomographen außerhalb desselben mit Patienten und gesunden Kontrollprobanden an-
gewandt. Mittels subjektiver Ratingskalen sollte zunächst überprüft werden, ob der negative Ge-
ruch erwartungsgemäß sowohl von Patienten als auch Gesunden als unangenehm beurteilt wurde. 
Ferner sollte auch die Intensitätseinschätzung beider Gruppen überprüft werden, um sicherzustel-
len, dass der Geruch von beiden Gruppen als ähnlich intensiv eingestuft wurde. Darüber hinaus 
sollte mittels zweier standardisierter Skalen zur Beurteilung der emotionalen Befindlichkeit der 
Effekt der olfaktorischen Stimulation auf die subjektive Stimmung erhoben werden. Aufgrund 
der beschriebenen Vorerfahrungen zur Stimmungsinduktion mittels vergorener Hefe ist zu erwar-
ten, dass die negative olfaktorische Stimulation mit negativem emotionalem Erleben einhergeht, 
das sich insbesondere in der Empfindung von Ekel äußert.  
 
10.2 Hypothesen zur Voruntersuchung 
Vor dem Hintergrund der Befunde jüngster Studien wird eine kognitive Leistungsverschlechte-
rung unter negativer im Vergleich zu neutraler olfaktorischer Stimulation erwartet, welche sich 
besonders bei erhöhten kognitiven Anforderungen äußern sollte. Unter Berücksichtigung neuester 
Erkenntnisse aus dem Bereich emotionaler und im Besonderen olfaktorischer Verarbeitung bei 
Patienten mit Schizophrenie wird darüber hinaus eine geringere Leistungsverschlechterung unter 
negativer Stimulation bei Patienten im Vergleich zu gesunden Personen vermutet.  
 
Hypothese A: Die olfaktorische Stimulation mittels vergorener Hefe verändert die kognitive 
Leistung. Unter olfaktorischer Stimulation mittels vergorener Hefe ist eine schlechtere kognitive 
Leistung festzustellen als unter neutraler Stimulation. 
Hypothese B: Der Einfluss der negativen olfaktorischen Stimulation wirkt sich auf die Leistung 
der beiden Gruppen unterschiedlich aus. In der Gruppe der Patienten ist der Einfluss der negati-
ven olfaktorischen Stimulation auf die kognitive Leistung geringer.  
Hypothese C: Der Einfluss der negativen olfaktorischen Stimulation wirkt sich auf Aufmerk-
samkeit und Arbeitsgedächtnis unterschiedlich aus. Der Einfluss der negativen olfaktorischen 
Stimulation wirkt sich auf die Arbeitsgedächtnisleistung stärker aus als auf die Aufmerksamkeits-
leistung. 
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 10.3 Stichprobenbeschreibung 
10.3.1 Biographische Daten 
Untersucht wurden 24 Patienten mit Schizophrenie nach DSM-IV (APA, 1994) und 24 gesunde 
Kontrollprobanden, welche nach Alter in Jahren (±2 Jahre) und mittlerem elterlichen Bildungs-
grad (Mittelwert der väterlichen und mütterlichen Bildungszeit in Jahren ±2 Jahre) parallelisiert 
wurden (matching über die Gruppe). Das Geschlechterverhältnis war in beiden Gruppen ausge-
glichen. Das durchschnittliche Alter der Patienten lag bei 40,1 (±12,3) Jahren, die durchschnittli-
che elterliche Bildung betrug 10,0 (±2,6) Jahre. Bei den Gesunden lag das Durchschnittsalter bei 
38,1 (±13,1) Jahren sowie die mittlere elterliche Bildung bei 9,5 (±2,7) Jahren. Ungerichtete Mit-
telwertsvergleiche bestätigten, dass sich die Gruppen im Hinblick auf Alter (t(46)=0,42, n.s.) und 
elterlichen Bildungsgrad (t(46)=0,74, n.s.) auf dem 5%-Niveau nicht signifikant unterschieden.  
 
10.3.2 Psychopathologische Daten und Rauchverhalten 
Der Krankheitszustand der Patienten wurde mittels der Positive and Negative Syndrom Scale 
(PANSS, Kay et al., 1987) näher spezifiziert. Die PANSS bestimmt den Ausprägungsgrad der 
Positiv- und Negativsymptomatik sowie den allgemeinen psychopathologischen Zustand eines 
schizophrenen Patienten. So ließen sich mittlere Werte von 11,54 (±6,15) auf der Positivskala 
und 15,04 (±7,65) auf der Negativskala errechnen. Demnach befanden sich die Patienten in ei-
nem subakuten Krankheitszustand mit noch deutlich ausgeprägter Symptomatik. Die Patienten 
wurden psychopharmakologisch behandelt; 15 der insgesamt 24 Patienten erhielten atypische 
Medikation, drei Patienten waren konventionell mediziert und fünf Patienten erhielten sowohl 
typische als auch atypische Medikation. Darüber hinaus wurde Sorge getragen, dass sich das 
Rauchverhalten beider Gruppen nicht bedeutsam unterschied. So umfasste die Patientengruppe 
11 Nicht-Raucher; in der Gruppe der Gesunden befanden sich 16 Nicht-Raucher. Die Signifi-
kanzprüfung des Zusammenhangs zwischen Rauchverhalten (Raucher vs. Nichtraucher) und 
Gruppenzugehörigkeit (Gesund vs. Patient) wurde mittels χ² nach Pearson angefordert. Dabei 
erwies sich der Zusammenhang zwischen den Merkmalen auf dem 5%-Niveau als nicht signifi-
kant (χ²(1)=2,1, n.s.). Folglich befanden sich in der Gruppe der Patienten nicht überzufällig mehr 
Raucher als in der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden.  
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 10.4 Experimentelle Variablen 
10.4.1 Unabhängige Variablen 
Die Voruntersuchung zur Überprüfung der Durchführbarkeit des Paradigmas basierte auf zwei 
unabhängigen und drei abhängigen Variablen. Die unabhängigen Variablen umfassten die Stim-
mungsinduktion mittels olfaktorischer Stimulation mit Hilfe des in Abbildung 15 dargestellten 
Olfaktometers. So wurde zur Induktion eines negativen emotionalen Zustands ein negativer Ge-
ruch (vergorene Hefe) dargeboten, während die Darbietung neutraler Raumluft mit einem neutra-
len Gemütszustand einhergehen sollte. Ferner stellt die Modulation der Aufgabenstellung eine 
weitere unabhängige Variable dar. Hierzu wurde eine kombinierte 0-back 2-back Version des  
Continuous Performance Tests (CPT) dargeboten.  
Abb. 15. Das Olfaktometer appliziert die Duftstoffe
mittels Luftdruck durch zwei parallele Schläuche,
welche unterhalb des rechten Nasenlochs des Proban-
den enden. Die Schläuche sind ummantelt und inner-
halb der Ummantelung mit Wasser gefüllt, welches in
einem Wassertank erwärmt und mittels einer Pumpe
in Zirkulation gebracht wird. Diese Art der Darbietung
garantiert, dass die olfaktorischen Stimuli (20 g Hefe
in 200 ml Wasser für zwei Wochen bei 30° gelagert
vs. neutraler Raumluft) mit konstanter Temperatur,
konstantem Druck und gleichbleibendem Feuchtig-
keitsgehalt dargeboten werden.  
Die Stimuli bestanden aus roten Großbuchstaben vor schwarzem Hintergrund, welche in pseudo-
randomisierter Abfolge einzeln auf dem Computerbildschirm für jeweils 500 ms dargeboten wur-
den. Die 0-back Bedingung verlangte eine möglichst unmittelbare Reaktion (mittels Betätigung 
der Space-Taste der Tastatur) auf den Buchstaben X und stellte somit ein Maß für die Aufmerk-
samkeit und Reaktionsschnelligkeit des Probanden dar. Die Auftretenswahrscheinlichkeit dieses 
Zielbuchstabens lag mit einem Verhältnis von 28 Zielreizen zu 48 Nicht-Zielreizen bei 0,37. Jede 
Reaktion, die nicht innerhalb von 900 ms nach Erscheinen des Zielreizes aufgezeichnet wurde, 
wurde in der Auswertung nicht berücksichtigt. Die 2-back Bedingung hingegen verlangte die 
Reaktion auf jeden Buchstaben, der gleich dem vorletzten präsentierten Buchstaben war. 
Die Aufgabe wurde programmiert und präsentiert mittels der „Presentation“ Software der Firma 
Neurobehavioral-Systems (www.nbsystems.com) Version 0.52, welche eine exakte Erfassung der 
Reaktionen und Reaktionszeiten der Versuchsperson ermöglicht.  
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 10.4.2 Abhängige Variablen 
Die abhängige Variable kognitive Leistung wurde in Form der Reaktionszeit, der Anzahl korrek-
ter Reaktionen und der Anzahl und falscher Reaktionen für beide Aufgabenbedingungen (0-back, 
2-back) erfasst.  
Als weitere abhängige Variable wurde der emotionale Zustand des Probanden in Abhängigkeit 
von der olfaktorischen Stimmungsinduktion zu Beginn des Versuchs sowie nach jedem Ver-
suchsdurchgang mittels zweier standardisierter Rating-Skalen erhoben, dem Positive and Negati-
ve Affect Schedule (PANAS) sowie dem ESR.  
Darüber hinaus wurde sowohl nach der negativen Stimulation mittels vergorener Hefe als auch 
der neutralen Stimulation mittels neutraler Raumluft die Valenz der olfaktorischen Stimulation, 
ihre Intensität sowie die durch sie verursachte körperliche Erregung mittels des Self-Assessment-
Manikin (SAM) erhoben.  
 
10.5 Versuchsdesign und Versuchsdurchführung 
Das Design des Vorversuchs orientierte sich an den Auflagen, welche sich aufgrund der geplan-
ten Durchführung im Kernspintomographen ergaben. So war das Design als Blockdesign, beste-
hend aus zwei Blöcken (engl. sessions) konzipiert, wobei in einem Block die neutrale, im anderen 
Abschnitt die negative Stimulation dargeboten wurde. Die Reihenfolge der Darbietung wurde 
über die Probanden hinweg balanciert. Innerhalb jedes Blocks wurden Baseline- und Aktivie-
rungsphasen von je 30 Sekunden Dauer jeweils abwechselnd dargeboten. In den Baselinephasen 
hatten die Probanden lediglich die Aufgabe, die Buchstaben zu fixieren. In den Aktivierungspha-
sen wurden alternierend die 0-back und die 2-back Bedingung für je 30 Sekunden dargeboten. 
Die Baselinephasen bestanden somit aus demselben Stimulusmaterial, verlangten jedoch keiner-
lei kognitive Aktivität, so dass die Berechnung der Differenz zwischen Baseline- und Aktivie-
rungsphase Aufschluss über die interessierenden zerebralen Korrelate kognitiver Aktivität geben 
sollte.  
Die olfaktorische Stimulation erfolgte lediglich während der Aktivierungsphasen für je drei Se-
kunden, gefolgt von einer 2-sekündigen Off-Phase, in der nicht stimuliert wurde (siehe Abbil-
dung 16). Diese Art der olfaktorischen Stimulation sollte Adaptationsprozessen vorbeugen.  
Die Versuchsdurchführung erfolgte im Institut für Medizin (IME) am Forschungszentrum Jülich 
sowie in der Klinik und Poliklinik für Psychiatrie und Psychotherapie der Heinrich-Heine-
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 Universität Düsseldorf. Die Teilnehmer wurden über Ablauf, Dauer und Inhalt der Untersuchung 
schriftlich und mündlich ausführlich informiert. Darüber hinaus wurde die Freiwilligkeit der 
Teilnahme erläutert und von den Probanden unterzeichnet. Ferner wurde die anonyme Aus-
wertung der Daten garantiert sowie ausdrücklich betont, dass die Möglichkeit zum Abbruch des  
des  
OLF
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Abb. 16. Versuchsdesign bestehend aus einem Wechsel zwischen Aktivierungsphasen (0-back, 2-back) und 
Baselinephasen (BL) mit olfaktorischer Stimulation (OLF) während der Aktivierungsphasen 
Versuchs jederzeit ohne Angabe von Gründen gegeben sei. Eventuelle Fragen seitens der Teil-
nehmer konnten vor Versuchsbeginn gestellt und besprochen werden. Anschließend wurde ein 
detailliertes Screening durchgeführt, mit dessen Hilfe neben soziodemographischen Daten auch 
Ausschlusskriterien, medikamentöse Behandlung und andere relevante Aspekte schriftlich erfasst 
wurden. Die Händigkeit der Teilnehmer wurde mittels des Edinburgh Inventory´s erhoben (Old-
field, 1971).  
Vor Beginn des Experiments wurde den Teilnehmern eine schriftliche Versuchsinstruktion 
vorgelegt. Nach einer anschließenden mündlichen Instruktion und einigen weiteren Hinweisen 
wurden eventuelle Fragen seitens des Teilnehmers geklärt. Sodann wurde die Endigung des 
Teflonschlauches des Olfaktometers unterhalb des rechten Nasenlochs des Probanden mittels 
eines Klebestreifens befestigt. Abschließend wurde der emotionale Ausgangszustand des 
Probanden mittels PANAS und ESR erhoben, bevor die Darbietung der Aufgabe begann. Vor 
jedem neuen Aufgabenabschnitt wurde zusätzlich eine knappe Instruktion (z.B. Buchstaben 
fixieren) mittels weißer Schrift vor schwarzem Hintergrund für kurze Zeit eingeblendet. 
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10.6 Datenanalyse 
10.6.1 Subjektive Daten 
Die Urteile bezüglich Valenz und Intensität der negativen olfaktorischen Stimulation beider 
Gruppen wurden mittels zweiseitiger t-Tests verglichen. 
Zur Analyse der subjektiven Einschätzung des emotionalen Zustands mittels PANAS und ESR 
diente jeweils eine dreifaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung mit den Faktoren Grup-
pe, Geschlecht und olfaktorischer Stimulation. Sämtliche Analysen basierten auf einem Signifi-
kanzniveau von 5%.  
 
10.6.2 Leistungsdaten 
Zur Analyse der kognitiven Leistung wurde die Anzahl der korrekten Reaktionen (Treffer), der 
falschen (d.h. falsch positiven) Reaktionen (engl. false alarms, FA) sowie die Reaktionszeit in 
Millisekunden jedes Teilnehmers mittels der Presentation Software erfasst. Pro Teilnehmer wur-
de die mittlere Anzahl der Treffer, die mittlere Anzahl der falschen Reaktionen sowie die mittlere 
Reaktionszeit für 0-back und 2-back Bedingung ermittelt.  
Die statistische Auswertung der Daten erfolgte mittels SAS. Die Analyse der abhängigen Variab-
len erfolgte mittels Varianzanalyse (ANOVA). So wurde die mittlere Anzahl richtiger Reaktio-
nen, die mittlere Anzahl falscher Reaktionen sowie die Reaktionszeit unter Berücksichtigung der 
Faktoren Gruppe (Patienten vs. Gesunde), olfaktorische Stimulation (negative Stimulation vs. 
neutrale Stimulation) und Aufgabenbedingung (0-back, 2-back) varianzanalytisch analysiert. Zur 
spezifischen Überprüfung potentieller Mittelwertsunterschiede wurden a posteriori Mittelwerts-
vergleiche (Scheffé-Test, hypothesengeleitete t-Tests für abhängige Stichproben) durchgeführt.  
 
10.7 Ergebnisse 
10.7.1 Subjektive Daten 
PANAS. Der individuelle PANAS-Score errechnet sich durch die Subtraktion des Negativwertes 
(Gesamtwert auf der Negativskala) vom Positivwert (Gesamtwert auf der Positivskala). Nach 
Stimulation mit neutraler Raumluft ergab sich für die Patienten ein mittlerer Differenzwert von 
13,2 (±5,0), für die Gesunden ein mittlerer Wert von 10,1 (±9,5). Nach Stimulation mit vergore-
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 ner Hefe lag der mittlere Differenzwert der Patienten bei 8,2 (±8,3). Für die Gesunden fand sich 
nach negativer olfaktorischer Stimulation ein mittlerer Differenzwert von 9,3 (±9,7). Die dreifak-
torielle ANOVA für die mittleren PANAS-Differenzwerte mit den Faktoren Gruppe, Geschlecht 
und olfaktorische Stimulation ergab einen signifikanten Haupteffekt für den Faktor olfaktorische 
Stimulation (F(1,44)=12,9, p<0,01) sowie eine signifikante Interaktion zwischen Gruppe und 
olfaktorischer Stimulation (F(1,44)=6,6, p=0,01). Aposteriori Mittelwertsvergleiche (Scheffé-
Test, hypothesengeleitete t-Tests für 
abhängige Stichproben) ergaben kei-
ne signifikanten Unterschiede. 
ESR. Wie frühere Studien belegen 
(Schneider et al., 1999) geht die Sti-
mulation mit vergorener Hefe in ers-
ter Linie mit einem starken Ekelge-
fühl einher, so dass die Subskala E-
kel im Rahmen der ESR-Skala auch 
in der aktuellen Studie von besonde-
rer Relevanz ist. Da die übrigen Sub-
skalen für die vorliegende Untersu-
chung eine eher geringe Bedeutung haben, sollen hier lediglich die Resultate der Subskala Ekel 
berichtet werden.  
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Abb. 17. Einschätzung des Ausmaßes an Ekelgefühl  
auf der ESR-Skala 
Nach Stimulation mit neutraler Raumluft ergab sich für die Patienten ein mittlerer ESR (Ekel) 
Wert von 1,5 (±0,8), für die Gesunden ein mittlerer Wert von 2,4 (±1,4). Nach Stimulation mit 
vergorener Hefe lag der mittlere Wert der Patienten bei 3,0 (±1,5). Für die Gesunden fand sich 
nach negativer olfaktorischer Stimulation ein mittlerer Wert von 2,4 (±1,4). Die dreifaktorielle 
ANOVA mit Messwiederholung ergab für den mittleren ESR Wert Ekel lediglich einen signifi-
kanten Haupteffekt für den Faktor olfaktorische Stimulation (F(1,44)=37,2, p<0,01); wie Abbil-
dung 17 veranschaulicht, war die Darbietung des negativen Geruchs in beiden Gruppen mit ei-
nem signifikant erhöhten Ekelgefühl verbunden.  
SAM. Die dreifaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung für die Mittelwerte des SAM 
ergab im Hinblick auf die Geruchsvalenz einen signifikanten Haupteffekt für den Faktor olfakto-
rische Stimulation (F(1,44,5)=75,9, p<0,01) sowie einen signifikanten Interaktionseffekt für die 
Faktoren olfaktorische Stimulation und Gruppe (F(1,44,5)=7,2, p=0,01). Die Analyse der Anga-
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 ben zur Intensitätseinschätzung ergab einen signifikanten Haupteffekt für den Faktor Gruppe 
(F(1,44,1)=5,3, p=0,03) sowie den Faktor olfaktorische Stimulation (F(1,44,7)=60,4, p<0,01). 
Bei der Beurteilung der subjektiven Erregung errechnete sich ein signifikanter Haupteffekt für 
den Faktor olfaktorische Stimulation (F(1,44,8)=17,6, p<0,01) sowie eine statistisch bedeutsame 
Interaktion der Faktoren Gruppe und olfaktorische Stimulation (F(1,44,8)=0,6, p=0,05).  
 
10.7.2 Leistungsdaten 
Richtige Reaktionen. Die dreifaktorielle Varianzanalyse ergab für die mittlere Anzahl richtiger 
Reaktionen einen signifikanten Effekt für den Faktor Gruppe (F(1,46)=9,4, p<0,01). Darüber 
hinaus traten signifikante Effekte für die Faktoren olfaktorische Stimulation (F(1,46)=4,8, 
p=0,03) und Aufgabenbedingung (F(1,46)=36,8, p<0,01) zu Tage, welche eine schlechtere Per-
formanz unter negativer Stimulation bzw. erschwerter Aufgabenbedingung andeuteten (siehe 
Tabelle 6).  
 
  0-back 2-back
  Neutrale 
Stimulation
Negative 
Stimulation 
 
Neutrale 
Stimulation
Negative 
Stimulation 
 
  M±SD M±SD M±SD M±SD 
Patienten 26,58 (1,95) 19,71 (7,53) 20,71 (7,41) 19,71 (7,53) richtige Reaktionen 
Gesunde 27,92 (0,28) 24,33 (4,28) 25,42 (3,83) 24,33 (4,28) 
Patienten 0,63 (0,88) 1,79 (4,66) 1,13 (3,23) 1,79 (4,66) falsche Reaktionen 
Gesunde 0,21 (0,66) 0,29 (0,69) 0,46 (1,06) 0,29 (0,69) 
Patienten 556,81 (327,84) 587,99 (150,21) 557,80 (131,24) 587,99 (150,21) Reaktionszeit (ms) 
Gesunde 433,86 (53,96) 520,57 (81,08) 480,23 (86,66) 520,57 (81,08) 
-Tab. 6. Richtige Reaktionen, falsche Reaktionen und Reaktionszeit (jeweils Mittelwerte und Standardabweichun
gen) für beide Gruppen und alle Bedingungen  
Ferner ergab sich ein signifikanter Interaktionseffekt für die Faktoren Gruppe und Aufgabenbe-
dingung (F(1,46)=5,5, p=0,02). Die a posteriori Analysen des Interaktionseffekts zeigten signifi-
kant mehr korrekte Reaktionen in der Gruppe der Gesunden sowohl für 0-back (t(74,8)=3,4, 
p<0,01) als auch für 2-back (t(72,9)=3,8, p<0,01). Zusätzlich wurden hypothesengeleitete Mit-
telwertsvergleiche für beide Aufgabenbedingungen separat berechnet. Für die 0-back Bedingung 
zeigten sich hierbei weder für die Gruppe der Gesunden (t(23)=-1,1, n.s.) noch für die Gruppe der 
Patienten (t(23)=0,5, n.s.) signifikante Unterschiede zwischen neutraler und negativer Stimulati-
on. Für die 2-back Bedingung hingegen fand sich für die Gruppe der Gesunden eine signifikant 
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 schlechtere Leistung während negativer Stimulation (t(23)=-2,3, p=0,02), in der Gruppe der Pati-
enten zeichnete sich ein Trend in dieselbe Richtung ab (t(23)=-1,3, p=0,10). 
Reaktionszeiten. Die dreifaktorielle ANOVA mit Messwiederholung für die mittleren Reaktions-
zeiten ergab signifikante Haupteffekte für die Faktoren Gruppe (F(1,46)=6,3, p=0,02) und olfak-
torische Stimulation (F(1,46)=7,4, p=0,01). Ferner errechnete sich eine signifikante Interaktion 
für die Faktoren olfaktorische Stimulation und Aufgabenbedingung (F(1,46)=7,6, p=0,01). Die 
differentielle zweifaktorielle Analyse der Patientengruppe ergab lediglich einen statistischen 
Trend für den Haupteffekt olfaktorische Stimulation (F(1,23)=3,0, p=0,10). Für die Gruppe der 
gesunden Kontrollprobanden erbrachte die differentielle zweifaktorielle Analyse einen signifi-
kanten Haupteffekt für die Faktoren olfaktorische Stimulation (F(1,23)=5,3, p=0,03) und Aufga-
benbedingung (F(1,23)=30,0, p<0,01) sowie eine signifikante Interaktion (F(1,23)=7,5, p=0,01). 
Die hypothesengeleiteten Post-hoc Tests förderten keinen signifikanten Unterschied zwischen 
neutraler und negativer olfaktorischer Stimulation für die 0-back Bedingung (t(23)=-0,4, n.s.), 
jedoch für die 2-back Bedingung (t(23)=2,7, p=0,01) zu Tage. 
Falsche Reaktionen. Die dreifaktorielle ANOVA mit Messwiederholung für die mittlere Anzahl 
falscher Reaktionen erbrachte eine signifikante Interaktion zwischen Gruppe und olfaktorischer 
Stimulation (F(1,46)=4,6, p=0,04). Post-hoc Mittelwertsvergleiche für beide Gruppen getrennt 
zeigten signifikant mehr falsche Reaktionen bei negativer im Vergleich zu neutraler Stimulation 
lediglich für die Gruppe der Patienten an (t(23)=2,1, p=0,02).  
 
10.8 Ergebnisinterpretation 
10.8.1 Interpretation der subjektiven Daten 
Die Ergebnisse von PANAS und ESR bestätigen, dass die negative olfaktorische Stimulation im 
Vergleich zur Darbietung neutraler Raumluft bei Patienten und Gesunden beiderlei Geschlechts 
mit verstärkten negativen Emotionen sowie einer signifikant erhöhten Empfindung von Ekel ein-
her ging. Obgleich sich für die Gruppe der Gesunden ein höherer PANAS-Wert und somit ein 
insgesamt positiverer affektiver Zustand während negativer olfaktorischer Stimulation im Ver-
gleich zur Gruppe der Patienten errechnete, ergab sich kein bedeutsamer Gruppenunterschied im 
Hinblick auf die Empfindung von Ekel während der negativen Bedingung sowie kein signifikan-
ter Wert in der a posteriori Analyse der Interaktion, so dass davon ausgegangen werden kann, 
dass die Stimmungsinduktion in beiden Gruppen gleichermaßen vonstatten gegangen ist. Die 
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 Ergebnisse entsprechen somit den Befunden von Crespo-Facorro et al. (2001), die gleichermaßen 
keine Unterschiede in der subjektiven Beurteilung negativer Gerüche zwischen Gesunden und 
Patienten mit Schizophrenie berichteten. 
Entsprechend schätzten in der vorliegenden Untersuchung beide Gruppen gleichsam den negati-
ven Geruch als bedeutsam unangenehmer und intensiver ein als die neutrale Raumluft. Die Werte 
der Erregungssubskala bestätigen darüber hinaus, dass die Wahrnehmung des negativen Geruchs 
in beiden Gruppen mit einer erhöhten physiologischen Aktiviertheit einherging.  
 
10.8.2 Interpretation der Leistungsdaten 
In Übereinstimmung mit einer Vielzahl früherer Studien (z.B. Li et al., 2002, Okada, 2002) leg-
ten die Patienten auch hier eine signifikant schlechtere kognitive Leistung an den Tag als die ge-
sunden Teilnehmer. Ferner deutet die signifikante Interaktion zwischen den Faktoren Gruppe und 
Aufgabenbedingung im Hinblick auf die mittlere Anzahl korrekter Reaktionen an, dass sich der 
Leistungsunterschied zwischen den Gruppen in beiden Aufgabenbedingungen nicht gleicherma-
ßen bemerkbar machte. Wie der deskriptiven Statistik zu entnehmen ist, war der Unterschied in 
der mittleren Anzahl korrekter Reaktionen zwischen den Gruppen in der 0-back Aufgabe deutlich 
geringer als in der 2-back Aufgabe. Die Ergebnisse entsprechen somit Vorbefunden, denen zu-
folge Patienten in der 0-back Bedingung einer n-back Aufgabe ähnliche Leistungen an den Tag 
legten wie die gesunden Kontrollprobanden, in der 2-back Bedingung jedoch bedeutsam weniger 
richtige Reaktionen zeigten als die Gruppe der gesunden Teilnehmer (Callicott et al., 2000).    
Olfaktorische Stimulation. Der signifikante Haupteffekt des Faktors olfaktorische Stimulation im 
Zusammenhang mit der mittleren Anzahl richtiger Reaktionen spricht für einen statistisch be-
deutsamen Leistungsunterschied zwischen den beiden Stimulationsbedingungen. So war die kog-
nitive Leistung während der Stimulation mittels vergorener Hefe signifikant schlechter als bei 
neutraler Stimulation. Auch im Hinblick auf die Reaktionszeiten ließ sich eine signifikante Leis-
tungsverschlechterung unter negativer olfaktorischer Stimulation verzeichnen. Die Ergebnisse 
stimmen demnach mit Vorbefunden überein, die eine signifikante Verschlechterung der verbal-
kognitiven Leistung unter negativer Stimmungsinduktion berichten (Gray, 2001, Perlstein et al., 
2002). Die Arbeitshypothese A kann diesem Ergebnis zufolge somit als bekräftigt gelten.  
Darüber hinaus ergaben die differentiellen Analysen der mittleren Anzahl richtiger Reaktionen 
sowie der mittleren Reaktionszeiten einen signifikanten Leistungsunterschied zwischen negativer 
und neutraler Stimulation in der 2-back Bedingung für die Gruppe der Gesunden, nicht jedoch für 
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 die Patientengruppe, bei der sich diesbezüglich lediglich ein statistischer Trend andeutete. Hinge-
gen zeigte sich die Gruppe der Patienten im Hinblick auf die mittlere Anzahl falscher Reaktionen 
durch die negative Stimulation in ihrer Leistung beeinträchtigt, sowohl in der 0-back als auch in 
der 2-back Bedingung war die Anzahl falscher Reaktionen unter negativer im Vergleich zu neut-
raler Stimulation signifikant erhöht. Folglich kann diesen differentiellen Ergebnissen zufolge die 
Arbeitshypothese B als z. T. bekräftigt gelten; so zeigte sich die Gruppe der Gesunden durch die 
negative olfaktorische Stimulation im Hinblick auf die Reaktionsschnelligkeit sowie die Anzahl 
korrekter Reaktionen bedeutsam stärker beeinträchtigt als die Gruppe der Patienten. Sowohl die 
varianzanalytischen als auch die deskriptiven Ergebnisse bestätigen zwar, dass sich auch die 
Leistung der Patienten unter negativer olfaktorischer Stimulation verschlechterte, in einem statis-
tisch bedeutsamen Ausmaß jedoch lediglich bezüglich der mittleren Anzahl falscher Reaktionen.  
Vor dem Hintergrund jüngster Befunde funktioneller Studien wird der Amygdala eine tragende 
Rolle im Rahmen kognitiv-emotionaler Interaktionsprozesse eingeräumt (Perlstein et al., 2002). 
So nimmt man an, dass amygdaloide Strukturen und ihre extensiven Efferenzen insbesondere 
zum OFC, welche sich bei negativen Emotion im Allgemeinen aktiviert zeigen, die Aktivierung 
des DLPFC modifizieren und so die kognitive Leistungsfähigkeit zu beeinflussen vermögen. So 
ist denkbar, dass eine potentielle Hypoaktivierung im Bereich der Amygdala, welche bei schizo-
phrenen Patienten mehrfach berichtet wurde (Crespo-Facorro et al., 2001, Schneider et al., 1998), 
in der vorliegenden Studie die Ursache für die verminderte Leistungsbeeinträchtigung durch ne-
gative olfaktorische Stimulation in der Gruppe der Patienten war.  
Darüber hinaus richtet sich der Fokus immer häufiger nicht nur auf ein vereinzeltes Areal; viel-
mehr wird eine gestörte Interaktion in der zerebralen Aktivierung verschiedener Areale als Korre-
lat der schizophrenen Erkrankung vermutet. Vor dem Hintergrund der Befunde von Perlstein et 
al. (2002), welche wie beschrieben den medialen PFC als Integrationsregion konvergierender 
emotionaler und kognitiver Information nahe legen, erscheint auch eine defizitäre Interaktion 
relevanter Areale, möglicherweise aufgrund häufig berichteter funktioneller und struktureller 
präfrontaler Auffälligkeiten, als Ursache für den verminderten Effekt der negativen Stimulation 
auf die kognitive Leistung durchaus plausibel.   
Wie die Ergebnisse der Post-hoc Tests zeigten, wirkte sich diese Beeinträchtigung auf die Leis-
tungen in der 2-back Bedingung signifikant stärker aus als auf die Leistungen in der weniger 
komplexen 0-back Bedingung. Dies traf besonders auf die Gruppe der gesunden Kontrollproban-
den zu, bei denen sich die mittlere Anzahl korrekter Reaktionen zwischen negativer und neutraler 
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 Stimulation lediglich in der 2-back Bedingung signifikant unterschied. In der Gruppe der Patien-
ten hingegen zeichnete sich diesbezüglich in der 2-back Bedingung nur ein statistischer Trend ab. 
Ferner ging die negative Geruchsdarbietung in der Gruppe der gesunden Teilnehmer mit signifi-
kant erhöhten Reaktionszeiten in der 2-back Bedingung, nicht aber in der 0-back Bedingung ein-
her. Somit hat sich auch die dritte Arbeitshypothese, der zufolge sich die negative Stimulation auf 
die Arbeitsgedächtnisleistung stärker auswirkt als auf die Aufmerksamkeitsleistung, als korrekt 
erwiesen. 
 
10.9 Einschränkung und Ausblick 
Da in den geschilderten Vorversuchen auf eine Prüfung der olfaktorischen Wahrnehmungsfähig-
keit mittels standardisierter Verfahren verzichtet wurde, kann nicht ausgeschlossen werden, dass 
die verminderte Leistung sbeeinträchtigung der Patienten auch auf eine gestörte olfaktorische 
Wahrnehmung zurückzuführen ist. Aus diesem Grund soll in der Hauptuntersuchungsphase mit-
tels fMRT ein standardisierter Screening-Test zur Überprüfung der olfaktorischen Wahrneh-
mungsfähigkeit eingesetzt werden. Da sich das Paradigma in der Vorversuchsphase insgesamt als 
durchführbar und zumutbar erwiesen hat und ferner zu plausiblen Resultaten führte, soll es nun in 
der Hauptuntersuchung, welche in Kapitel 11 beschrieben wird, im Kernspintomographen einge-
setzt werden. Die Untersuchung mittels Bildgebung bietet die Möglichkeit, die zerebralen Korre-
late der kognitiv-emotionalen Interaktionsprozesse, welche sich auf der Verhaltensebene bereits 
abgezeichnet haben, zu explorieren sowie Rückschlüsse auf das Störungsbild der Schizophrenie 
zu ziehen.  
 
11. METHODEN UND ERGEBNISSE: INTERAKTIONSSTUDIE 
11.1 Vorausgehende Überlegungen und Fragestellung 
Obgleich bekannt ist, dass besonders negativer Affekt einen maßgeblichen Einfluss auf die 
kognitive Leistungsfähigkeit auszuüben vermag, sind die zerebralen Korrelate der Interaktion 
zwischen negativem Affekt und kognitiven Prozessen bei Patienten mit Schizophrenie jedoch 
bisher nicht untersucht worden.  
Daher wurde im Rahmen der vorliegenden Studie das im vorherigen Abschnitt beschriebene und 
evaluierte Paradigma an einer Stichprobe von 11 Patienten und 6 Patientinnen mit Schizophrenie 
(DSM-IV) und ebenso vielen gesunden Kontrollprobanden während funktioneller Messungen 
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 durchgeführt. Die gesunden Kontrollprobanden (keine life-time oder aktuelle Diagnose nach 
DSM-IV, keine familiäre Belastung) waren zu den Patienten nach Geschlecht, Alter in Jahren (±2 
Jahre) und mittlerem elterlichen Bildungsgrad (Mittelwert der väterlichen und mütterlichen Bil-
dungszeit in Jahren ±2 Jahre) parallelisiert (matching über die Gruppe).  
 
11.2 Hypothesen zur Interaktionsstudie 
Vor dem Hintergrund jüngster bildgebender Studien (siehe Abschnitt 2.4) ist zu erwarten, dass 
für die Arbeitsgedächtnisleistung in der Gruppe der Patienten eine fehlende Aktivierung in ar-
beitsgedächtnisspezifischen Arealen, insbesondere in einem funktionstypischen fronto-parieto-
zerebellären Netzwerk, feststellbar ist. Vor dem Hintergrund des in Abschnitt 2.4 beschriebenen 
Ansatzes von Manoach (2003) wird jedoch angenommen, dass die entsprechende Aktivierung bei 
denjenigen Patienten, die eine mit den gesunden Kontrollprobanden vergleichbare Leistung an 
den Tag legen, vorhanden ist. Für die Interaktion zwischen Emotion und Arbeitsgedächtnis wird 
vor dem Hintergrund der in Abschnitt 10.7.2 beschriebenen Resultate, denen zufolge sich die 
Patienten im Vergleich zu den gesunden Kontrollprobanden durch die negative Stimmungsinduk-
tion in ihrer Arbeitsgedächtnisleistung weniger beeinträchtigt zeigten, in der Gruppe der Patien-
ten eine fehlende Aktivierung im Bereich des medialen Präfrontalkortex sowie des anterioren 
Gyrus Cinguli angenommen. Somit wird eine fehlende Aktivierung in Arealen erwartet, welchen 
in jüngster Zeit im Zusammenhang mit kognitiv-emotionalen Interaktionsprozessen vermehrt 
Bedeutung zugemessen wurde.  
 
Hypothese A: Die schizophrenen Patienten weisen für den Haupteffekt Arbeitsgedächtnis Akti-
vierungsauffälligkeiten i.S. einer verminderten Aktivierung in einem fronto-parieto-zerebellären 
Netzwerk auf. 
Hypothese B: Die Patienten zeigen sich in ihrer Arbeitsgedächtnisleistung weniger beeinträchtigt 
durch die negative Stimmungsinduktion als die gesunden Versuchsteilnehmer. 
Hypothese C: Im Vergleich zur den gesunden Versuchsteilnehmern weisen die Patienten für den 
Interaktionseffekt eine Minderaktivierung in mutmaßlichen integrationssensitiven Arealen auf, 
v.a. dem medialen Präfrontalkortex sowie dem anterioren Gyrus Cinguli. 
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11.3 Versuchsparameter 
11.3.1 Messparameter  
Wie die in Kapitel 8 beschriebene Studie 
wurden die Messungen an einem 1,5 Tesla 
Magnetresonanztomographen durchge-
führt. Zu Beginn jeder Messung wurde der 
individuelle dreidimensionale Datensatz 
erhoben. Die Parameter dieser dreidimen-
sionalen Messung sind in Tabelle 7 aufge-
führt. Die funktionellen Messungen wur-
den auch hier mit der Echo-Planar-Imaging 
(EPI, siehe auch Abschnitt 7.1) Technik 
durchgeführt. Die EPI-Parameter sind e-
benfalls in Tabelle 7 dargestellt. Gemessen 
wurden 32 Schichten (whole-brain imaging), sequentiell. Diese wurden erneut parallel zur Ver-
bindung zwischen anteriorer und posteriorer Kommissur (AC-PC) gelegt.  
Anatomische Messung:
MP-RAGE T1-gewichtet
256 x 256 x 160 
FOV 256 mm
TR 2,2 s
TE 4 ms
Alpha 15°
Funktionelle Messung:
32 Schichten AC-PC
Matrix 64 x 64
Voxelgröße 3,125 x 3,125 x 3 mm3
TR 3,2 s
TE variabel (40-60 ms)
Alpha 90°
Tab. 7. Messparameter  im Rahmen der Interaktionsstudie
 
11.3.2 Variable TE 
Wie in Abschnitt 7.1.1 beschrieben, wird die Signalintensität in erster Linie von der T2*-
Relaxationszeit beeinflusst. Diese wiederum ist sowohl von mikroskopischen Gradienteneffekten, 
die den BOLD-Kontrast bewirken, als auch von makroskopischen gewebe- und flüssigkeitsbe-
dingten Magnetfeldgradienteneffekten abhängig. In Regionen, in denen die magnetischen Eigen-
schaften benachbarter Gewebe sehr unterschiedlich sind, ist die T2*-Relaxationszeit reduziert. 
Die Folgen sind ein geringeres Signal-Rausch-Verhältnis und ein vermindertes Signal. Da in der 
vorliegenden Studie im Zusammenhang mit der olfaktorischen Stimulation besonders die Akti-
vierung im Bereich des OFC sowie spezifischer temporaler und subkortikal-limbischer Areale 
von Interesse ist und diese zumeist im Vergleich zu einem Großteil aller übrigen zerebralen Area-
le eine relativ geringe T2*-Relaxationszeit aufweisen, wurde eine in der Arbeitsgruppe entwi-
ckelte Messsequenz verwendet, die zum Ziel hat, dieser Signalverringerung in den betroffenen 
Bereichen durch eine Modifikation der Echozeit (TE) entgegen zu wirken. Diese wurde anhand 
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 von Vorstudien an gesunden Probanden bei reiner olfaktorischer Stimulation evaluiert (Stöcker et 
al., 2003). Im Allgemeinen geht man davon aus, dass eine TE, die ungefähr der T2*-
Relaxationszeit entspricht, eine maximale Sensitivität für das BOLD-Signal ermöglicht (siehe 
Abbildung 18). Daher wurden in der vorliegenden Messung die untersten acht Schichten subkor-
tikal mit einer TE von 40 ms gemessen, die obersten 16 Schichten kortikal mit einer TE von 60 
ms. Für die restlichen Schichten wurde ein linearer Übergang gewählt, so dass die TE insgesamt 
möglichst optimal an die T2*-Relaxationszeit der entsprechenden Regionen angepasst war.  
 
Abb. 18. Zusammenhang zwischen  BOLD Sensitivität und TE 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
11.3.3 Versuchsdesign 
Im Magnetresonanztomographen wurde eine leicht modifizierte Version des in Abschnitt 10.5 
beschriebenen Paradigmas dargeboten, dessen Geeignetheit und Durchführbarkeit im Rahmen 
der Vorexperimente bestätigt werden konnte (siehe auch Kapitel 10). Mittels des in Abschnitt 
10.4.1 beschriebenen Olfaktometers wurde vergorene Hefe dargeboten, ein nicht-toxischer, nicht-
trigeminal reizender Geruch, der sich, wie beschrieben, als adäquat und effektiv zur Induktion 
negativer Stimmung für Patienten und Gesunde erwiesen hat. Die Stimulation wurde stets am 
rechten Nasenloch des Versuchsteilnehmers appliziert, um aufgrund der dominant ipsilateralen 
Verschaltung olfaktorischer Bahnen Lateralitätseffekte zu vermeiden. 
Die im Rahmen der Vorexperimente beschriebene kombinierte 0-back 2-back Version des Conti-
nuous Performance Tests (CPT) wurde im Kernspintomographen leicht modifiziert dargeboten. 
 112
 So wurden schwarze Großbuchstaben vor grauem Hintergrund präsentiert, um den Kontrast zwi-
schen Stimulus und Hintergrund zu verstärken. Wie in den Vorexperimenten wurden die Stimuli 
in pseudorandomisierter Abfolge für jeweils 500 ms dargeboten. Die 0-back Bedingung verlangte 
auch hier eine möglichst unmittelbare Reaktion auf den indizierten Zielreiz (Buchstabe X), die 2-
back Bedingung erforderte eine Antwort, wenn der vorletzte dargebotene Buchstabe derselbe 
war. Die 2-back Bedingung beinhaltete somit neben einer Aufmerksamkeitskomponente auch 
eine Arbeitsgedächtniskomponente. Die Antwort erfolgte durch Knopfdruck mit dem rechten 
Zeigefinger. Die Auftretenswahrscheinlichkeit der Zielbuchstaben lag mit einem Verhältnis von 
35 Zielreizen zu 60 Nicht-Zielreizen in beiden Bedingungen bei 0,37. Erneut wurde jede Reakti-
on, die nicht innerhalb von 900 ms nach Erscheinen des Zielreizes aufgezeichnet wurde, in der 
Auswertung nicht berücksichtigt. 
Wie in der Voruntersuchung wurden die Aufgaben mittels der „Presentation“-Software der Firma 
Neurobehavioral-Systems Version 0.52 präsentiert. 
Die abhängige Variable kognitive Leistung wurde in Form der Reaktionszeit in ms, der Anzahl 
der korrekten Reaktionen (d.h. der korrekten Reaktionen auf einen Zielreiz) sowie der korrekten 
Zurückweisungen für beide Aufgabenbedingungen (0-back, 2-back) erfasst.  
Erneut wurde das Ausmaß an Ekel in Abhängigkeit von der olfaktorischen Stimmungsinduktion 
mittels der ESR ermittelt. Zusätzlich wurde die positive und negative Grundstimmung jedes Ver-
suchsteilnehmers vor und nach der Messung mittels des PANAS erhoben. Darüber hinaus hatten 
die Probanden wie in den Vorversuchen auch die Aufgabe, nach jedem Block anhand des SAM 
die Valenz der olfaktorischen Stimulation, ihre Intensität sowie die durch sie verursachte körper-
liche Erregung mittels des SAM zu beurteilen.  
Wie in den Vorexperimenten bestand der Versuchsablauf aus zwei Blöcken, wobei erneut in ei-
nem Block die neutrale, im anderen die negative Stimulation dargeboten wurde, um olfaktorische 
Interferenzeffekte zu vermeiden. Die Reihenfolge der Darbietung wurde auch hier über die Pro-
banden hinweg balanciert. Baseline- und Aktivierungsphasen (0-back, 2-back) wurden alternie-
rend dargeboten. Während die Dauer der Aktivierungsphasen von 30 Sekunden beibehalten wur-
de, wurde die Dauer der Baselinephasen auf jeweils 18 Sekunden verkürzt. Dadurch sollte eine 
höhere Sensitivität für das interessierende Signal erlangt werden. In den Baselinephasen hatten 
die Probanden erneut lediglich die Aufgabe, die Buchstaben zu fixieren. Die Baselinephasen be-
standen somit aus demselben Stimulusmaterial, verlangten jedoch keinerlei kognitive Aktivität, 
sodass die Kontrastierung von Baseline und Aktivierung Aufschluss über die interessierenden 
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 zerebralen Korrelate kognitiver Aktivität geben sollte. Der Gesamtablauf bestand aus zwei 
Durchgängen mit jeweils zehn Baseline- und zehn Aktivierungsphasen und einer jeweiligen 
Messzeit von ca. acht Minuten. 
Die olfaktorische Stimulation erfolgte gleichsam lediglich während der Aktivierungsphasen für je 
drei Sekunden, gefolgt von einer 2-sekündigen Off-Phase, in der nicht stimuliert wurde. Diese 
Art der olfaktorischen Stimulation sollte, wie erwähnt, Adaptationsprozessen vorbeugen. Wie in 
den Vorversuchen wurde die olfaktorische Stimulation mit konstanter Temperatur, konstantem 
Druck und gleichbleibendem Feuchtigkeitsgehalt dargeboten. 
 
11.4 Versuchsablauf 
Für den Einschluss in die Studie galten die in Abschnitt 8.4 formulierten Einschlusskriterien. Der 
Untersuchungszeitraum erstreckte sich von November 2002 bis November 2004. Die fMRT-
Messungen fanden im Institut für Medizin (IME) des Forschungszentrums Jülich an einem 1,5 T 
Siemens Tomographen statt. Vor jeder Messung wurden die in Abschnitt 8.5 beschriebenen Da-
ten erhoben sowie die entsprechenden Formalitäten durchgeführt. Zusätzlich wurde ein offizieller 
Probandenvertrag für Untersuchungen gemäß § 40 AMG zwischen dem Forschungszentrum Jü-
lich und dem Versuchsteilnehmer abgeschlossen, in welchem u.a. die Aufwandsentschädigung in 
Höhe von 50 € (jedoch nur für gesunde Kontrollprobanden sowie ambulante Patienten) vertrag-
lich festgelegt wurde.  
Darüber hinaus wurde zusätzlich vor der kernspintomographischen Messung der sog. Sniffin´ 
Sticks Test zur Diagnose des individuellen Riechvermögens durchgeführt. Der Sniffin´  Sticks 
Test ist ein validierter vierminütiger Riechtest, welcher erlaubt, Anosmiker und Hyposmiker von 
Normosmikern zu unterscheiden. Hierbei wird dem Versuchsteilnehmer ein Riechstift unterhalb 
des rechten Nasenlochs präsentiert. Der Proband hat sodann die Aufgabe, den Geruch zu bestim-
men, indem er die richtige Antwort aus vier dargebotenen Antwortalternativen bestimmt (d.h. 
multiple forced choice). Mittels eines Normogramms lässt sich schließlich der individuelle Score 
mit den geschlechts- und altersabhängigen Normwerten in Beziehung setzen. Hyposmiker und 
Anosmiker wurden von der Studienteilnahme ausgeschlossen.  
Nach Durchführung der genannten Formalitäten sowie einer ausführlichen Information und stan-
dardisierten Instruktion zum Untersuchungsablauf wurden die Versuchsteilnehmer gebeten, sämt-
liche ferromagnetische Gegenstände abzulegen und sodann mit Gehörschutz in den Magnetreso-
nanztomographen gefahren. Die Stimuli wurden auf eine Leinwand projiziert, welche die Ver-
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 suchsteilnehmer über einen an der Kopfspule befestigten, regulierbaren Spiegel sehen konnten. 
Um per Knopfdruck reagieren zu können, erhielten sie für die rechte Hand ein Reaktionsgerät 
(Lumi Touch ®), in der Nähe der linken Hand wurde ein Notfallball positioniert, mittels dessen 
die Probanden gegebenenfalls Unwohlsein o.a. signalisieren konnten. Zusätzlich wurde der Tef-
lonschlauch des Olfaktometers, durch welchen die olfaktorischen Stimuli dargeboten wurden, 
unterhalb des rechten Nasenlochs des Probanden befestigt. Nach einer kurzen olfaktorischen 
Teststimulation folgten sodann über Durchsprechanlage letzte Instruktionen, bevor die Untersu-
chung mit der dreidimensionalen Messung begann.  
Nach Abschluss der kernspintomographischen Messung wurde eine umfangreiche neuropsycho-
logische und psychopathologische Untersuchung vorgenommen. Diese fand bei den gesunden 
Kontrollprobanden aus organisatorischen Gründen am Tag der fMRT-Messung statt, bei den Pa-
tienten wurde diese an einem separaten Termin durchgeführt. In der vorliegenden Arbeit sollen 
lediglich die im Rahmen des beschriebenen Paradigmas relevanten Verfahren Erwähnung finden. 
So wurden der Buchstaben-Zahlen-Test (BZT, Gold et al., 1997), ein Aufmerksamkeits- und Ar-
beitsgedächtnistest, der TMT-A/-B (Reitan, 1958), ein Verfahren zur Überprüfung der visuomo-
torischen Geschwindigkeit und kognitiven Flexibilität sowie der Test der verbalen Flüssigkeit 
durchgeführt. Für den BZT, den TMT-B sowie die verbale Flüssigkeit wurden gleichsam ledig-
lich muttersprachige Versuchsteilnehmer in die Analyse mit einbezogen. 
 
11.5 Datenanalyse  
11.5.1 Subjektive Daten  
Die statistische Auswertung der Reaktionsdaten erfolgte erneut mittels SAS. Ungerichtete t-Tests 
für unabhängige Stichproben wurden durchgeführt, um zu überprüfen, ob sich die Gruppe der 
Patienten von der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden in ihrer Ausgangsstimmung vor der 
Messung sowie in ihrer Stimmung nach Beendigung der Messung signifikant unterschied. Zu 
diesem Zwecke wurde wie in den Vorversuchen auch der individuelle PANAS-Score durch Sub-
traktion des Negativwertes (Gesamtwert auf der Negativskala) vom Positivwert (Gesamtwert auf 
der Positivskala) berechnet (Schneider et al., 1994). Zudem wurde mittels ungerichteter t-Tests 
für unabhängige Stichproben überprüft, ob sich die Gruppen im Hinblick auf ihre SAM-Werte 
signifikant unterschieden. Sämtlichen t-Tests wurde ein Bonferroni-korrigiertes Signifikanzni-
veau von p=0,008 zugrunde gelegt (d.h. p=0,05/Gesamtzahl aller Mittelwertsvergleiche).    
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 Zudem wurde das Ausmaß an Ekelgefühl nach neutraler und negativer olfaktorischer Stimulation 
in beiden Gruppen mittels zweifaktorieller ANOVA mit Messwiederholung basierend auf den 
Faktoren Gruppe (Patienten vs. Gesunde) und olfaktorische Stimulation (negative Stimulation vs. 
neutrale Stimulation) ermittelt. Post-hoc Tests (Scheffé-Test) dienten zur weiteren Analyse signi-
fikanter Interaktionen. 
 
11.5.2 Leistungsdaten 
Zur Analyse der mittleren Anzahl korrekter Reaktionen, der mittleren Anzahl falscher Reaktio-
nen sowie der mittleren Reaktionszeiten diente jeweils eine dreifaktorielle ANOVA mit Mess-
wiederholung basierend auf den Faktoren Gruppe (Patienten vs. Gesunde), olfaktorische Stimula-
tion (negative Stimulation vs. neutrale Stimulation) und Aufgabenbedingung (0-back, 2-back). In 
Folge signifikanter Gruppenunterschiede wurde sodann jeweils eine zweifaktorielle ANOVA mit 
Messwiederholung basierend auf den Faktoren olfaktorische Stimulation (negative Stimulation 
vs. neutrale Stimulation) und Aufgabenbedingung (0-back, 2-back) für die Gruppen getrennt be-
rechnet. Signifikante Interaktionen wurden schließlich a posteriori über Mittelwertsvergleiche 
(Scheffé-Test) analysiert.  
Da das Geschlechterverhältnis unausgeglichen und darüber hinaus die Anzahl der Versuchsteil-
nehmerinnen in den Gruppen gering war (lediglich sechs pro Gruppe), wurde der Faktor Ge-
schlecht in den Analysen aus methodisch-inhaltlichen Gründen unberücksichtigt gelassen.   
 
11.5.3 Funktionelle Daten 
11.5.3.1 First-level Analyse 
Die Auswertung der funktionellen Daten erfolgte auch hier mittels SPM2 
(http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm). Folgende Auswertungsschritte wurden auf der ersten Ebene 
(single-subject-analysis) für jeden individuellen Datensatz vorgenommen: Bewegungskorrektur 
(2x2x2 mm3), Koregistrierung, Normalisierung und Glättung (10 mm FWHM). Eine genauere 
Erläuterung der einzelnen Auswertungsschritte findet sich in Abschnitt 7.3.1. Als Referenzbild 
für die Bewegungskorrektur wurde das erste Bild jeder Zeitreihe gewählt, nachdem die ersten 
vier Bilder der Zeitreihe gelöscht worden waren. Personen, die sich mehr als 3 mm (in x-, y-, 
oder z-Richtung) bewegt hatten, wurden nicht in die Analyse eingeschlossen. Bei der Koregistrie-
rung wurde jeweils das individuelle funktionelle Mittelwertsbild mit dem individuellen anatomi-
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 schen Bild (3d-Bild, T1-Bild) abgeglichen. Frequenzen unterhalb von 128 s wurden mittels 
Hochpassfilter herausgefiltert. Nach der Vorverarbeitung der Daten wurden für jede Person die 
Kontraste Olfaktorik (d.h. negative Stimulation vs. neutrale Stimulation), Arbeitsgedächtnis (d.h. 
2-back vs. 0-back) und Interaktion Olfaktorik x Arbeitsgedächtnis (d.h. [2-back negative Stimula-
tion – 0-back negative Stimulation] - [2-back neutrale Stimulation – 0-back neutrale Stimulati-
on])  definiert und berechnet. 
 
11.5.3.2 Second-level Analyse 
Im Rahmen der vorliegenden Arbeit sollen die beschriebenen Kontraste auf der zweiten Ebene 
mittels dreifaktorieller non-sphericity korrigierter ANOVA mit den Faktoren Gruppe (Patienten 
vs. Gesunde), Olfaktorik (d.h. negative Stimulation vs. neutrale Stimulation) und Arbeitsgedächt-
nis (d.h. 2-back vs. 0-back) analysiert werden. Hierbei sollen mittels der bereits beschriebenen 
Methode des Maskings potentielle Mehraktivierungen bei Patienten und Kontrollen dargestellt 
werden. Diese Methode wurde angewandt, da sich so, wie erwähnt, Konfundierungen durch po-
tentielle Deaktivierungen ausschließen lassen. Insbesondere für den Interaktionseffekt, dem in 
der vorliegenden Arbeit das Hauptinteresse gilt, stellt das Masking eine adäquate Analysemetho-
de dar, da die Interaktion auf einer doppelten Differenz beruht und diese daher statistisch wenig 
robust und per se (ohne Post-Hoc Analyse) nicht eindeutig interpretierbar ist. Die Analyse des 
Maskings ermöglicht daher im Vergleich zu inferenzstatistischen Analysemethoden eine eindeu-
tigere inhaltliche Interpretation.    
So wurden zur Analyse potentieller Mehraktivierungen bei Patienten die varianzanalytischen 
Effekte der Kontraste Olfaktorik, Arbeitsgedächtnis und Olfaktorik x Arbeitsgedächtnis der Pati-
enten mit den jeweiligen Kontrasten der Kontrollpatientengruppe exklusiv maskiert. Zur Analyse 
potentieller Mehraktivierungen bei Kontrollen hingegen wurden die entsprechenden Effekte der 
Gesunden mit den jeweiligen Kontrasten der Patientengruppe maskiert. Für die Maske wurde 
erneut ein unkorrigiertes Signifikanzniveau von p=0,05 gewählt. Das Masking der Haupteffekte 
Olfaktorik und Arbeitsgedächtnis wurde jeweils auf einem unkorrigierten Signifikanzniveau von 
p=0,001 durchgeführt. Der Analyse der Interaktion für das Masking der beiden Gruppen, welche 
methodisch wie erwähnt die Differenz einer Differenz darstellt und daher statistisch wenig robust 
ist, wurde ein unkorrigiertes Niveau von p=0,01 zugrunde gelegt. Berichtet werden sollen erneut 
lediglich Aktivierungscluster, welche mindestens zehn aktivierte Voxel umfassen. Die aktivierten 
Cluster wurden mit Hilfe des Talairach Dämons  (http://ric.uthscsa.edu/projects/Talairach 
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 daemon.html) anatomisch lokalisiert.  
   
11.6 Stichprobenbeschreibung  
Die Rekrutierung der Patienten erfolgte an der Klinik und Poliklinik für Psychiatrie und Psycho-
therapie der Heinrich-Heine-Universität Düsseldorf sowie an der Klinik für Psychiatrie und Psy-
chotherapie des Universitätsklinikums Aachen. Die Rekrutierung der Kontrollprobanden erfolgte 
über Zeitungsannoncen. Die Kontrollprobanden sowie die ambulanten Patienten erhielten für die 
Teilnahme an der Untersuchung, welche insgesamt etwa vier Stunden in Anspruch nahm, eine 
Aufwandsentschädigung in Höhe von 50 €.  
Die Diagnose der Patientengruppen wurde mittels des strukturierten klinischen Interviews nach 
DSM-IV (SKID, APA 1994) gestellt, welches von einem klinisch erfahrenen Psychologen zeit-
nah zum ersten Messzeitpunkt durchgeführt wurde. Das mittlere Alter der Patienten betrug 34,8 
(±8,5) Jahre, die mittlere elterliche Bildung 7,9 (±3,7) Jahre. Die gesunden Kontrollprobanden 
waren im Durchschnitt 34,9 (±7,8) Jahre alt, die mittlere elterliche Bildung betrug 10,1 (±3,2) 
Jahre. Gemäß der einfaktoriellen ANOVA bestanden zwischen den gesunden Kontrollprobanden 
und den Patienten erwartungsgemäß keine Unterschiede im Hinblick auf das mittlere Alter 
(F(1,33)=0,0, n.s.) und die mittlere elterliche Bildung (F(1,33)=3,4, n.s.). Während sich die 
Gruppe der gesunden Kontrollprobanden aus vier Rauchern und 13 Nichtrauchern zusammen-
setzte, gab es in der Gruppe der Patienten lediglich fünf Nichtraucher, jedoch elf Raucher. Die 
Signifikanzprüfung des Zusammenhangs zwischen Rauchverhalten (Raucher vs. Nichtraucher) 
und Gruppenzugehörigkeit (Gesund vs. Patient) wurde mittels χ² nach Pearson angefordert. Dabei 
erwies sich der Zusammenhang zwischen den Merkmalen auf dem 5%-Niveau als signifikant 
(χ²(1)=7,6, p=0,01). Folglich befanden sich in der Gruppe der Patienten überzufällig mehr Rau-
cher als in der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden.  
 
11.7 Ergebnisse 
11.7.1 Psychopathologische Daten 
Nach DSM-IV erhielten, wie in Abbildung 19 prozentual dargestellt, 12 Patienten die Diagnose 
einer Schizophrenie vom paranoiden Typus (295.30), vier Patienten die Diagnose des residualen 
Typus (295.40) sowie ein Patient die Diagnose katatoner Typus (295.20). Zudem wurde mittels 
der Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS; Kay et al., 1987) die individuelle Sympto-
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 matik jedes Patienten genauer bestimmt. Im Mittel ergaben sich hierfür ein Wert von 15,24 
(±7,86) auf der Positivskala, ein Wert von 18,24 (±12,10) auf der Negativskala sowie ein Wert 
von 33,53 (±17,68) auf der allgemeinen Psychopatho-
logieskala. Die Patienten befanden sich somit insge-
samt betrachtet in einem subakuten Krankheitszu-
stand. Darüber hinaus wurde nach DSM-IV (Achse V) 
eine globale Beurteilung des Funktionsniveaus der 
Patienten anhand der Global Assessment of Functio-
ning (GAF) Skala erfasst. Hierbei werden die psychi-
schen, sozialen oder beruflichen Funktionsbereiche 
beurteilt und mit einem Wert zwischen 0 (unzu-
Abb. 19. Prozentuale Verteilung der Subty-
pen innerhalb der Stichprobe nach DSM-IV 
 reichende Information) und 100 (hervorragende Leistungsfähig-
keit) bewertet. Es ließ sich hier ein mittlerer Wert von 56,77 
(±17,32) errechnen. Folglich waren die Patienten zum Zeitpunkt der 
Untersuchung hinsichtlich ihrer sozialen, beruflichen oder schuli-
schen Leistungsfähigkeit im Mittel mäßig bis ernsthaft beeinträch-
tigt.   
 Alle Patienten waren zum Untersuchungszeitpunkt antipsychotisch 
mediziert. 14 der 17 Patienten erhielten eine atypische Medikation, 
die restlichen drei Patienten waren sowohl typisch als auch atypisch 
mediziert (siehe Tabelle 8).  
 
 
Präparat n 
Quetiapin 1 
Ziprasidon 2 
Risperidon 4 
Risperidon, Prothipendyl 1 
Clozapin 2 
Olanzapin 5 
Olanzapin, Flupentixol 1 
Olanzapin, Haloperidol 1 
Tab. 8. Antipsychotische
Medikation der Patienten-
stichprobe der Interaktions-
studie. Angegeben ist die
Anzahl (n) der Patienten pro
verabreichtem Präparat 
11.7.2 Neuropsychologische Daten 
Mittels des Mehrfachwahl-Wortschatz-Intelligenztests (MWT-B) wurde überprüft, ob sich Pati-
enten und Gesunde im Hinblick auf ihren kristallinen IQ signifikant voneinander unterschieden. 
Berücksichtigt wurden lediglich Personen (n=32), die muttersprachig deutsch waren. Für die Pa-
tienten ergab sich ein mittlerer IQ von 94. Für die gesunden Kontrollprobanden ließ sich ein mitt-
lerer Wert von 107 errechnen. Der zweiseitige t-Test für unabhängige Stichproben (berechnet 
über die Rohwerte) zeigte, dass sich die beiden Gruppen signifikant unterschieden (t(30)=4,68, 
p<0,01).    
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 Wie erwähnt wurde zusätzlich zur Messung eine neuropsychologische Untersuchung vorgenom-
men.  
 
Wie in Tabelle 9 dargestellt, zeigten die Patienten im Mittel in 
sämtlichen Funktionsbereichen eine signifikant schlechtere Leistung als die gesunden Kontroll-
probanden.   
 
11.7.3 Subjektive Daten 
Gemäß der ungerichteten t-Tests für unabhängige Stichproben unterschieden sich die beiden 
Gruppen in ihrer Stimmung (s. PANAS) weder vor noch nach der Messung (vor der Messung:  
t(28)=1,4, n.s.; nach der Messung: t(30)=0,5, n.s.). Der 
Vergleich der SAM-Ergebnisse beider Gruppen mittels 
ungerichteter t-Tests für unabhängige Stichproben er-
gab zudem, dass Patienten und Gesunde sowohl Inten-
sität (t(30)=-0,4, n.s.), als auch Valenz (t(20,8)=0,5, 
n.s.) des negativen Geruchs ähnlich einstuften. Es ließ 
sich kein signifikanter Gruppenunterschied auf der 
Subskala Erregung (t(30)=-0,1, n.s.) feststellen. Die 
zweifaktorielle Varianzanalyse der ESR-Skala, Subskala 
Ekel, ergab keinen signifikanten Haupteffekt für den Faktor Gruppe (F(1,31,3)=1,7, n.s.), jedoch 
einen signifikanten Effekt für den Faktor olfaktorische Stimulation (F(1,30,6)=14,8, p<0,01) so-
wie eine signifikante Interaktion zwischen den Faktoren Gruppe und olfaktorische Stimulation 
(F(1,30,6)=4,5, p=0,04). Wie Post-hoc Tests (Scheffé-Test) bestätigten, erlangte der Unterschied 
zwischen negativer und neutraler Bedingung lediglich in der Gruppe der Gesunden statistische 
Signifikanz (p<0,01). Mittelwerte und Standardabweichungen beider Gruppen für PANAS, SAM 
und ESR finden sich in Tabelle 10.  
  M±SD Gesunde M±SD Patienten F p 
BZT 17,24 (2,82) 14,67 (3,04) 6,15 0,02 
TMT-A 22,71 (6,10) 42,41 (17,24) 19,74 0,00 
TMT-B 49,65 (16,33) 91,33 (33,28) 21,01 0,00 
VF 36,00 (9,79) 22,67 (9,23) 15,59 0,00 
  M±SD Ge-
sunde 
M±SD Patienten 
PANAS prä 1,80 (0,84) 1,42 (0,64) 
PANAS post 1,63 (0,76) 1,51 (0,76) 
SAM Intensität 7,88 (1,93) 8,13 (1,75) 
SAM Valenz 4,19 (0,66) 4,00 (1,46) 
SAM Arousal 3,44 (1,21) 3,50 (1,32) 
ESR Luft 1,31 (0,70) 2,24 (1,39) 
ESR Hefe 2,63 (1,20) 2,63 (1,31) 
Tab. 9. Mittelwerte, Stan-
dardabweichungen, F-Werte 
und Signifikanzergebnisse 
des Buchstaben-Zahlen-Tests 
(BZT), des TMT-A/-B sowie 
der Verbalen Flüssigkeit 
(VF) für beide Gruppen 
 
Tab. 10. Mittelwerte und Standardabwei-
chungen von PANAS, SAM und ESR 
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 11.7.4 Leistungsdaten 
Die übergeordnete dreifaktorielle ANOVA der mittleren Anzahl korrekter Reaktionen ergab ei-
nen signifikanten Effekt für die Faktoren Gruppe (F(1,32)=10,4, p<0,01) und Aufgabenbedin-
gung (F(1,32)=21,9, p<0,01) sowie eine 
signifikante Interaktion zwischen Gruppe 
und Aufgabenbedingung (F(1,32)=8,3, 
p=0,01). Die Analyse des Haupteffekts 
olfaktorische Stimulation lieferte kein 
signifikantes Ergebnis (F(1,32)=2,4, 
n.s.). Die Kovarianzanalyse mit der Ko-
variate Raucher/Nichtraucher ergab keine 
signifikante Varianzbindung durch die 
Kovariate. Zudem traten keine weiteren 
signifikanten Interaktionseffekte zu Ta-
ge. Wie sich mittels Post-hoc Tests 
(Scheffé-Test) bestätigten ließ manifes-
tierte sich ein signifikanter Gruppenunterschied in der mittleren Anzahl korrekter Reaktionen 
lediglich in der erschwerten 2-back Bedingung (p=0,01, siehe auch Abbildung 20).  
Gesunde                             Patienten
5
10
15
20
25
30
35
neutrale Stimulation
negative Stimulation
0-back   2-back 0-back   2-back
Abb. 20. Korrekte Reaktionen (M, SE) 0-back und 2-
back für Gesunde und Patienten unter neutraler und 
negativer Stimulation  
Die zweifaktorielle ANOVA der mittleren Anzahl korrekter Reaktionen für die Gruppe der Ge-
sunden lieferte einen signifikanten Haupteffekt für die Faktoren olfaktorische Stimulation 
(F(1,16)=7,6, p=0,01) und Aufgabenbedingung (F(1,16)=19,2, p<0,01) sowie einen signifikanten 
Interaktionseffekt (F(1,16)=10,2, p=0,01). Wie Post-Hoc Tests (Scheffé-Test) verdeutlichten, trat 
ein signifikanter Unterschied in der mittleren Anzahl korrekter Reaktionen lediglich in der 2-back 
Bedingung zu Tage (p<0,01).  
Die zweifaktorielle ANOVA der mittleren Anzahl korrekter Reaktionen für die Gruppe der Pati-
enten lieferte lediglich einen signifikanten Haupteffekt für den Faktor Aufgabenbedingung 
(F(1,16)=14,9, p<0,01).  
Für die mittlere Anzahl der falschen Reaktionen ergab sich in der übergeordneten dreifaktoriellen 
ANOVA lediglich ein signifikanter Wert für den Haupteffekt Gruppe (F(1,32)=6,3, p=0,02). In 
den getrennten Analysen ließen sich weder für die Gruppe der Gesunden noch für die Gruppe der 
Patienten signifikante Effekte errechnen. 
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 Die übergeordnete dreifaktorielle ANOVA der mittleren Reaktionszeiten lieferte signifikante 
Resultate für die Haupteffekte Gruppe (F(1,32)=6,6, p=0,02) und Aufgabenbedingung 
(F(1,32)=68,8, p<0,01) sowie die Interaktion zwischen Gruppe und Aufgabenbedingung 
(F(1,32)=8,2, p=0,01). Es fand sich kein signifikanter Effekt für den Faktor olfaktorische Stimu-
lation. Zudem traten keine weiteren Interaktionseffekte auf. Wie sich a posteriori mittels Scheffé-
Test feststellen ließ, trat ein im Trend signifikanter Gruppenunterschied lediglich in der 2-back 
Bedingung zu Tage (p=0,06). Die zweifaktoriellen ANOVA´s für Patienten und Gesunde separat 
ergaben signifikante Resultate lediglich für die Haupteffekte Aufgabenbedingung (Gesunde: 
F(1,16)=21,1, p<0,01, Patienten: F(1,16)=47,8, p<0,01).  
 
11.7.5 Funktionelle Daten 
Um die Lokalisierung zu vereinfachen wurden sämtliche MNI-Koordinaten mittels dem in Mat-
lab implementierten Script mni2tal nach Brett (siehe Abschnitt 8.8.4.1) in Talairach-Koordinaten 
umgerechnet. In den Tabellen sowie im laufenden Text sind Talairach-Koordinaten dargestellt.  
 
11.7.5.1 Gruppenvergleich Arbeitsgedächtnis 
Die Analyse des Haupteffekts Arbeitsgedächtnis (p=0,001) für den Vergleich Gesunde vs. Patien-
ten mittels exlusivem Masking ergab eine Aktivierung bei Gesunden in einem fronto-parieto- 
zerebellären Netzwerk, welche bei den Patienten fehlte. Zudem fand sich eine Mehraktivierung in 
der Gruppe der Gesunden im Bereich des anterioren Gyrus Cinguli. Hypothesengeleitet wurde in 
einem weiteren Analyseschritt die Leistung zwischen den Gruppen konstant gehalten. Zu diesem 
Zwecke wurden diejenigen Patienten (n=9) ausgewählt, welche sich im Hinblick auf die mittlere 
Anzahl korrekter Reaktionen in der neutralen Bedingung von den entsprechend parallelisierten 
Kontrollprobanden (n=9) nicht signifikant unterschieden (t(16)=0,80, n.s.). 
Im Vergleich zur Gesamtgruppe fiel die fronto-parieto-zerebelläre Mehraktivierung bei den Ge-
sunden unter Konstanthaltung der Leistungen zwischen den Gruppen erwartungsgemäß geringer 
aus (siehe Tabelle V im Anhang und Abbildung 21). Die Analyse des Haupteffekts Arbeitsge-
dächtnis (p=0,001) für das Masking der Patienten mit den Gesunden (d.h. für die Mehraktivie-
rung der Patienten) ergab hingegen keinerlei Mehraktivierungen.  
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Abb. 21. Haupteffekt Arbeitsgedächtnis der Gesunden, exklusiv maskiert mit der Gruppe der Patienten. Links:
Gesamtgruppe (n=34) mit signifikanten Leistungsunterschieden (M, SE) zwischen den Gruppen. Rechts: Redu-
zierte Gruppe (n=18) mit vergleichbarer Leistung (M, SE) zwischen den Gruppen 
11.7.5.2 Gruppenvergleich Olfaktorik 
Für das Masking des Haupteffekts Olfaktorik (p=0,001) traten signifikante Aktivierungen bei 
Gesunden im linken posterioren Gyrus Cinguli, rechtsseitig im inferioren Temporal- und Parietal-
lappen, sowie bilateral frontal zu Tage, welche bei den Patienten nicht feststellbar waren. Eine 
signifikante Aktivierung in der Gruppe der Patienten, welche sich bei den Gesunden nicht fand, 
trat im Bereich der Insula (x=-30, y=-46, z=23, SPM{T}=3,56, n=28, p<0,01) auf.  
 
11.7.5.3 Gruppenvergleich Interaktion 
Für das Masking der Interaktion Olfaktorik x Arbeitsgedächtnis (p=0,01) fand sich eine signifi-
kante Aktivierung bei Gesunden bilateral frontal, im Bereich des rechten Gyrus postzentralis so-
wie des linken Gyrus frontalis medius, bilateral parietal im Bereich des Präcuneus sowie des Gy-
rus supramarginalis, bilateral temporal im Bereich des Gyrus temporalis medius, des Gyrus tem-
poralis superior sowie des Hippocampus. Zudem trat eine signifikante Aktivierung im linken Ce-
rebellum, im Gyrus parahippocampalis und im Uncus zu Tage, welche in der Gruppe der Patien-
ten nicht vorhanden war. Um sicherzustellen, dass die hypothetisierte Interaktionsaktivierung im 
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 Bereich des Gyrus frontalis medius in der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden tatsächlich 
auf eine signifikante Signalzunahme in der negativen Stimulationsbedingung zurück zu führen 
ist, wurden zusätzlich die Betagewichte (Parameterschätzer) der negativen und der neutralen Be- 
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-0,4
-0,3
-0,2
-0,1
0,0
0,1
0,2
0,3
0,4
0,5 negative Stimulation
neutrale Stimulation
Abb. 22. Links: Aktivie-
rung des G. frontalis medi-
us für die Interaktion. 
Rechts: Linearkombination 
der Parameterschätzer für 
die Kontraste Arbeitsge-
dächtnis x neutrale Stimu-
lation und Arbeitsgedächt-
nis x negative Stimulation 
für den G. frontalis medius
 
dingung im Zusammenhang mit der Arbeitsgedächtnisbedingung für den Gyrus frontalis medius 
(bzw. das maximal aktivierte Voxel innerhalb des Gyrus frontalis medius) einzeln analysiert. Wie 
Abbildung 22 veranschaulicht, kann das medial-präfrontale Signal der Interaktion erwartungsge-
mäß auf eine signifikante Mehrak-
tivierung in der negativen Bedin-
gung zurückgeführt werden. Zwar 
sind die Parameterschätzer nicht 
absolut interpretierbar (d.h. im vor-
liegenden Falle nicht im Sinne ei-
ner Deaktivierung in der neutralen 
Bedingung), sondern nur in Relati-
on zueinander. Deutlich wird je-
doch ein höherer Wert in der negativen im Vergleich zur neutralen Bedingung. Das umgekehrte 
Masking für den Interaktionseffekt ergab bei Patienten im Gegensatz zu Gesunden eine Aktivie-
rung im Bereich des rechten BA11 sowie des linken Gyrus temporalis inferior (siehe Abbildung 
23). Sämtliche Resultate finden sich in Tabelle IV im Anhang. 
Abb. 23. Links: Mehraktivierung der Gesunden für die Interaktion. 
Rechts: Mehraktivierung der Patienten für die Interaktion 
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 12. DISKUSSION DER ERGEBNISSE: INTERAKTIONSSTUDIE 
 
12.1 Subjektive Daten  
Wie die Analyse der SAM-Resultate bestätigte, nahmen Patienten und Gesunde den negativen 
Geruch als gleichermaßen intensiv und unangenehm wahr. Darüber hinaus verursachte der nega-
tive Geruch den Ergebnissen zufolge ein mittleres Ausmaß an Erregung. Zudem ließen sich keine 
Gruppenunterschiede in der Beurteilung feststellen, beide Gruppen stuften im Mittel den negati-
ven Geruch als ähnlich intensiv, unangenehm und anregend ein. Gemäß der Selbstbeurteilung 
anhand der ESR-Skala ging darüber hinaus der negative Geruch sowohl bei Patienten als auch bei 
Gesunden mit einem deutlich ausgeprägten Erleben von Ekel einher, so dass der Methode der 
olfaktorischen Stimulation der intendierte stimmungsinduzierende Effekt bescheinigt werden 
kann. Ein statistisch bedeutsamer Unterschied im Ausmaß des erlebten Ekels während der nega-
tiven im Vergleich zur neutralen olfaktorischen Stimulation ließ sich jedoch nur für die Gruppe 
der gesunden Kontrollprobanden feststellen. Zwei Ursachen lassen sich für die fehlende Signifi-
kanz in der Gruppe der Patienten vermuten: Zum einen fallen auch hier in der Patientengruppe 
vergleichsweise hohe Standardabweichungen sowie hohe Ausgangswerte (in der neutralen Be-
dingung) auf. Zum anderen ist anzunehmen, dass auch die beschriebene Affektverflachung, unter 
welcher ein Großteil aller Patienten mit Schizophrenie leidet, erklärt, weshalb die negative Stim-
mung im Mittel in der Patientengruppe geringer ausgeprägt war. Die Stimmung, ermittelt mit 
Hilfe des PANAS, unterschied sich jedoch zwischen den Gruppen weder vor noch nach der Mes-
sung.  
 
12.2 Leistungsdaten 
In Übereinstimmung mit Befunden früherer Studien (z.B. Barch et al., 2001, Liu et al., 2002) 
sowie eigenen Befunden im Rahmen der Voruntersuchung legten die Patienten eine bedeutsam 
schlechtere Arbeitsgedächtnisleistung an den Tag. Während sich für die einfachere Aufmerksam-
keitsaufgabe (0-back) keine Gruppenunterschiede im Hinblick auf die mittlere Anzahl korrekter 
Reaktionen ergaben, zeigten die Patienten in der erschwerten Arbeitsgedächtnisaufgabe (2-back) 
im Mittel signifikant weniger korrekte Reaktionen, signifikant mehr falsche Reaktionen sowie 
signifikant längere Reaktionszeiten. Die Resultate liefern somit weitere Hinweise darauf, dass bei 
Patienten insbesondere die Fähigkeit, Stimuli für kurze Zeit im Arbeitsspeicher aufrecht zu erhal-
 125
 ten, beeinträchtigt ist. So überrascht es nicht, dass die Patienten im Mittel in den neuropsycholo-
gischen Verfahren, welche zuvorderst eine Arbeitsgedächtnisleistung erforderten, signifikant 
schlechter abschnitten.  
Die getrennte Analyse der mittleren Anzahl korrekter Reaktionen für die Gruppe der Gesunden 
verdeutlichte, dass die negative Stimmungsinduktion den vor dem Hintergrund früherer Untersu-
chungen (z.B. Gray 2001, siehe auch Abschnitt 6.3.2.2) sowie der eigenen Vorstudie erwarteten 
leistungsbeeinträchtigenden Effekt auf die Arbeitsgedächtnisleistung ausübte. So nahm die mitt-
lere Anzahl der korrekten Reaktionen für 2-back in der Gruppe der Gesunden bei negativer Stim-
mungsinduktion ab. Die Ergebnisse unterstützen somit das in Abschnitt 6.3.2.1 beschriebene 
Modell der kognitiven Ressourcen, demzufolge Emotionen Verarbeitungsressourcen verbrau-
chen, die sodann nicht mehr für kognitive Prozesse zur Verfügung stehen. Die Leistung in der 0-
back Bedingung blieb hingegen unbeeinflusst. Ressourcentheoretisch ließe sich das mit der ge-
ringeren Aufgabenschwierigkeit der 0-back Bedingung erklären, welche per se weniger Verarbei-
tungsressourcen beansprucht. Anders als in der Gruppe der Gesunden war die mittlere Anzahl der 
korrekten Reaktionen in der Gruppe der Patienten in der negativen im Vergleich zur neutralen 
Bedingung nicht statistisch bedeutsam geringer. Keinen Effekt zeigte die olfaktorische Stimulati-
on auf die mittlere Anzahl der falschen Reaktionen sowie auf die mittleren Reaktionszeiten, we-
der in der Gruppe der Gesunden noch in der Gruppe der Patienten. Während der fehlende Effekt 
im Hinblick auf die Reaktionszeiten überrascht, scheint dem fehlenden Effekt im Hinblick auf die 
falschen Reaktionen ein Deckeneffekt zugrunde zu liegen, da die mittlere Anzahl der falschen 
Reaktionen in beiden Gruppen sehr gering war. Folglich führte die negative Stimmungsinduktion 
somit erwartungsgemäß zu einer verringerten Anzahl korrekter Reaktionen in der Aufmerksam-
keitsbedingung in der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden. Derselbe Effekt ließ sich für die 
Gruppe der Patienten hingegen nicht verzeichnen. Diese legte zwar eine bedeutsam schlechtere 
Arbeitsgedächtnisleistung als die Gruppe der Gesunden an den Tag, zeigte sich in ihrer Leistung 
jedoch nicht statistisch bedeutsam durch die Stimmungsinduktion beeinträchtigt. In Anbetracht 
der Tatsache, dass sich kein statistisch signifikanter Unterschied im Ausmaß des subjektiv beur-
teilten Ekelgefühls zwischen negativer und neutraler Bedingung für die Patientengruppe errech-
nen ließ, erscheint das Resultat plausibel. Die Ergebnisse bestärken folglich die Befunde der Vor-
studie, in welcher gleichsam die Differenz im Hinblick auf die mittlere Anzahl korrekter Reakti-
onen zwischen negativer und neutraler Bedingung in der Gruppe der Patienten keinen statistisch 
signifikanten Wert erlangte. Die Nullhypothese B kann demnach verworfen werden. In beiden 
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 Fällen jedoch fallen hohe Standardabweichungen in den Patientengruppen auf, welche statistisch 
diesbezüglich sicherlich ins Gewicht fallen. 
 
12.3 Funktionelle Daten 
Haupteffekt Arbeitsgedächtnis. Für den Haupteffekt Arbeitsgedächtnis ließen sich in der Gruppe 
der gesunden Kontrollprobanden signifikante bilaterale Aktivierungsmuster in einem arbeitsge-
dächtnisspezifischen fronto-parieto-zerebellären Netzwerk isolieren, welche bei den Patienten 
erwartungsgemäß (gemäß Hypothese A) nicht feststellbar waren. Zudem fand sich bei den ge-
sunden Versuchsteilnehmern für den Haupteffekt Arbeitsgedächtnis neben einer Aktivierungser-
höhung im Gyrus temporalis superior ein signifikantes Signal im Bereich des anterioren Gyrus 
Cinguli, welches in der Gruppe der Patienten nicht zu Tage trat.  
Die Ergebnisse entsprechen den Resultaten jüngster funktionell-bildgebender Studien, welche bei 
gesunden Probanden relativ übereinstimmend Aktivierungsmuster in dem hypothetisierten fron-
to-parieto-zerebellären Netzwerk während der Bearbeitung verbaler Arbeitsgedächtnisaufgaben 
berichteten (Gerton et al., 2004, Schlösser et al., 2003). Die bereits beschriebene Studie von 
Schlösser et al. (2003), in welcher bei gesunden Probanden während der Bearbeitung einer 2-
back Arbeitsgedächtnisaufgabe mittels Analyse der funktionellen Konnektivität ein kortikal-
subkortikal-zerebelläres Netzwerk isoliert werden konnte, fand in der Gruppe der Patienten eine 
im Vergleich zu den gesunden Kontrollprobanden verringerte Verbindungsstärke zwischen lin-
kem PFC und rechtem Cerebellum, zwischen rechtem PFC und linkem Cerebellum sowie zwi-
schen rechtem ventrolateralem PFC und rechtem DLPFC. Zudem war eine erhöhte thalamo-
kortikale Konnektivität in der Gruppe der Patienten feststellbar. Somit liefern jüngste Studien 
Anhaltspunkte dafür, dass die schizophrene Erkrankung mit Auffälligkeiten in einem Netzwerk 
unterschiedlicher, funktionsrelevanter Areale assoziiert ist. Die fehlende arbeitsgedächtnisassozi-
ierte Aktivierung in dem vielfach berichteten fronto-parieto-zerebellären Netzwerk der hier un-
tersuchten Patientengruppe in der vorliegenden Studie untermauert die gängige Vermutung, dass 
sich die Defizite schizophrener Patienten im Zusammenhang mit kognitiven Auffälligkeiten nicht 
auf ein vereinzeltes Areal reduzieren lassen.  
Dennoch wird dem DLPFC insbesondere im Zusammenhang mit verbalen Arbeitsgedächtnisdefi-
ziten bei Patienten wie in Abschnitt 2.4 beschrieben eine zentrale Rolle zugeschrieben. Eine 
Vielzahl funktionell bildgebender Studien fand dorsolateral-präfrontale Aktivierungsauffälligkei-
ten bei Patienten während der Bearbeitung verbaler Arbeitsgedächtnisaufgaben (Perlstein et al., 
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 2003, Salgado-Pineda et al., 2004). Folglich überrascht es nicht, dass auch in der vorliegenden 
Arbeit die schlechtere Arbeitsgedächtnisleistung der Patienten mit einer im Vergleich zur Gruppe 
der gesunden Kontrollprobanden geringeren dorsolateral-präfrontalen Aktivierung einherging. 
Die signifikant schlechteren Leistungen der Patienten im BZT, TMT sowie in der verbalen Flüs-
sigkeit deuten darauf hin, dass sich die kognitiven Auffälligkeiten der Patienten bereichsübergrei-
fend manifestieren, jedoch möglicherweise auf einen gemeinsamen Pathomechanismus zurückzu-
führen sind. 
Vor dem Hintergrund der in Abschnitt 2.4 beschriebenen Theorie von Manoach (2003), derzufol-
ge die Aktivität im Bereich des DLPFC bei Gesunden und Patienten mit Schizophrenie gleichsam 
mit der Aufgabenschwierigkeit zunimmt und sodann bei einer (subjektiv empfundenen) überhöh-
ten Anforderung abnimmt (d.h. umgekehrt U-förmiger Verlauf), wurde in der vorliegenden Ar-
beit in einem weiteren Analyseschritt die Leistung zwischen den Gruppen konstant gehalten (d.h. 
zwei Subgruppen mit nicht signifikant unterschiedlicher Leistung miteinander verglichen). Es 
zeigte sich, dass unter vergleichbarer individueller Leistung die dorsolateral präfrontale Mehrak-
tivierung der gesunden Kontrollprobanden zwar noch vorhanden war, jedoch in einem deutlich 
geringeren Ausmaß (siehe Abbildung 21). Die Resultate entsprechen somit dem hypothetisierten 
Zusammenhang, zeigen jedoch, dass sich auch bei vergleichbarer Leistung insbesondere in 
präfrontalen Kortexarealen Aktivierungsdifferenzen zwischen Gesunden und Patienten feststellen 
lassen, wenn auch in geringerer Ausprägung. Die vorliegenden Ergebnisse sprechen somit für 
störungsassoziierte neuropathologische Auffälligkeiten im Bereich des PFC bei Patienten mit 
Schizophrenie und nicht für Aktivierungsauffälligkeiten, die durch Leistungsunterschiede zu er-
klären sind.  
Signifikante Aktivierungsmuster für den Haupteffekt Arbeitsgedächtnis traten darüber hinaus in 
der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden im dorsalen Abschnitt des anterioren Cingulums 
(BA 32) zu Tage. Bei Patienten ließ sich keine vergleichbare Aktivierung feststellen. Während 
wie beschrieben der ventrale Bereich des ACC (BA 25 und 33) mit emotionaler Verarbeitung 
assoziiert ist, reguliert der dorsale Bereich (BA 24 und 32) vornehmlich kognitive Prozesse (Bush 
et al., 2000). Zahlreiche bildgebende Studien bestätigen die Beteiligung des dorsalen ACC an 
Arbeitsgedächtnisprozessen (Jansma et al., 2000, Nyberg et al., 2003). Zudem unterhält der dor-
sale Abschnitt extensive reziproke Verbindungen mit einer Anzahl von Regionen, welche im 
Rahmen kognitiver Prozesse eine wichtige Rolle spielen. Zu nennen sind hier v.a. der dorsolate-
rale Präfrontalkortex (BA 46 und 9) sowie Bereiche des Parietalkortex. Folglich erscheinen die 
 128
 arbeitsgedächtnisassoziierten Aktivierungsmuster der vorliegenden Studie (ACC, DLPFC, Parie-
talkortex) theoretisch sinnvoll und entsprechen den Vorbefunden bildgebender Studien zu den 
zerebralen Korrelaten von Arbeitsgedächtnisprozessen. Die fehlende Aktivierung der Patienten 
im Bereich des dorsalen ACC stimmt mit dem Befund einer aktuellen fMRT Studie von Kinder-
mann et al. (2004) überein, in welcher eine signifikant geringere anterior zinguläre Aktivierung 
bei schizophrenen Patienten in Zusammenhang mit der Bearbeitung einer räumlichen Arbeitsge-
dächtnisaufgabe berichtet wurde. Jedoch werden nicht durchgängig Auffälligkeiten im Bereich 
des ACC während der Bearbeitung von Arbeitsgedächtnisaufgaben bei Patienten aufgezeigt 
(Jansma et al., 2004). Daher sind weitere im Hinblick auf relevante Einflussfaktoren vergleichba-
re Untersuchungen nötig, um fundiertere Aussagen über den Zusammenhang zwischen anterior 
zingulärer Aktivierung und kognitiven Auffälligkeiten bei Patienten treffen zu können. Auffällig 
ist jedoch, dass der umgekehrte Vergleich, d.h. die Analyse der Mehraktivierung der Patienten, 
keinerlei signifikante Aktivierungen zu Tage förderte. Die vorliegenden Daten geben somit deut-
liche Hinweise auf eine Minderaktivierung bei Patienten mit Schizophrenie im Zusammenhang 
mit verbalen Arbeitsgedächtnisprozessen. Da in sämtlichen Studien konfundierende Variablen 
wie Medikation, Krankheitssymptomatik, Aufgabenart und –anforderung einen Einfluss auf die 
Aktivierungsmuster ausüben, ist ein Vergleich der Studien nur unter Vorbehalt möglich. Ferner 
ist nicht feststellbar, ob bzw. in welchem Ausmaß die berichteten Auffälligkeiten in der aktuellen 
Studie auf den Medikationsstatus der Patienten zurückführbar ist. Um mehr über den potentiellen 
Einfluss antipsychotischer Medikation zu erfahren, werden daher in einem laufenden Projekt die 
zerebralen Korrelate von Aufmerksamkeitsprozessen bei unmedizierten Patienten exploriert. Zu-
dem soll zukünftig vermehrt darauf geachtet werden, dass Faktoren wie der Ausprägungsgrad der 
Krankheitssymptomatik auch innerhalb einer Studie nach Möglichkeit konstant gehalten werden. 
In der vorliegenden Untersuchung unterschieden sich die Patienten v.a. im Hinblick auf den Aus-
prägungsgrad ihrer Krankheitssymptomatik - ein Faktor, welcher bekanntlich in engem Zusam-
menhang mit der kognitiven Leistung sowie mit den assoziierten zerebralen Korrelaten steht. 
Diese Inhomogenität innerhalb der untersuchten Patientenstichprobe erhöht zwar die externe Va-
lidität der Daten, zieht jedoch die interne Validität in Mitleidenschaft. 
Haupteffekt Olfaktorik. Für den Haupteffekt Olfaktorik (negative vs. neutrale olfaktorische Sti-
mulation) ließ sich für die Gruppe der Gesunden eine eher unspezifische Aktivierung im Bereich 
des linken posterioren Gyrus Cinguli sowie rechtsseitig inferior temporal und inferior parietal 
isolieren, welche bei Patienten in einem vergleichbaren Ausmaß nicht zu Tage trat. In der Gruppe 
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 der Patienten fand sich hingegen ein signifikantes Signal in der linken Insula. Das Ergebnis steht 
im Widerspruch zu der beschriebenen Studie von Crespo-Facorro und Kollegen (2001), die mit-
tels PET den regionalen zerebralen Blutfluss während positiver und negativer olfaktorischer Sti-
mulation untersuchten und unter anderem in der linken anterioren Insula einen erniedrigten Blut-
fluss bei Patienten im Vergleich zu Gesunden für die negative Stimulationsbedingung feststellten. 
Trotz der emotionsspezifischen Mehraktivierung in der Gruppe der Patienten schätzten beide 
Gruppen ihr Ausmaß an empfundenem Ekelgefühl in Zusammenhang mit der negativen olfakto-
rischen Stimulation als vergleichbar hoch ein.  
Wie in Abschnitt 3.2.4 ausgeführt, deutet eine Vielzahl an Befunden darauf hin, dass die Insula, 
welche anatomisch eng mit dem Amygdalakomplex verbunden ist und indirekte Projektionen 
vom piriformen Kortex erhält, im Zusammenhang mit der Wahrnehmung von Ekelgefühl (z.B. in 
Gesichtsaudrücken) und Empfindung desselben eine relevante Rolle spielt (Calder et al., 2000, 
Calder, 2003, Lane et al., 1997). Jüngste Studien fanden eine insuläre Aktivierungserhöhung 
während der Rekapitulation ekelbesetzter Erlebnisse (Fitzgerald et al., 2004) sowie während der 
Wahrnehmung ekelbesetzter Gesichtsaudrücke (Hennenlotter et al., 2004, Phillips et al., 2004, 
Wicker et al., 2003).  
Wider Erwarten blieben Signalerhöhungen im Bereich der Amygdala und des piriformen Kortex, 
welche gewöhnlich mit der Wahrnehmung negativer olfaktorischer Stimuli assoziiert werden, 
sowohl bei den gesunden Kontrollprobanden als auch bei den Patienten aus. Hierfür kommen 
mehrere potentielle Ursachen in Betracht: So ist die Signalmessung in tieferen Arealen, insbe-
sondere im Bereich des Amygdalakomplexes, aufgrund von Gewebeinhomogenitäten verstärkt 
anfällig für Suszeptibilitätsartefakte. Trotz der in Abschnitt 11.3.2 beschriebenen Gegenmaß-
nahmen (Adaptation der Messsequenzen/TE), welche im Rahmen der vorliegenden Arbeit unter-
nommen wurden, können Suszeptibilitätsartefakte als Ursache für die fehlende Signalerfassung 
nicht ausgeschlossen werden. Darüber hinaus habituiert die Amygdalaaktivierung bekanntlich 
nach spätestens 15 Sekunden (Poellinger et al., 2001). Zwar wurde in der vorliegenden Studie 
aufgrund dessen nicht durchgehend olfaktorisch stimuliert, doch ist denkbar, dass der negative 
Geruch aufgrund seiner Intensität dennoch während des gesamten Blocks wahrnehmbar war, so 
dass eine Habituation wider Erwarten auftrat.  
Interaktion Emotion x Kognition. Die Analyse der Interaktion zwischen den Faktoren Olfaktorik 
(negative Stimulation vs. neutrale Stimulation) und Arbeitsgedächtnis (2-back vs. 0-back) ergab 
eine Aktivierung bei Patienten im Bereich des rechten OFC (BA 11) sowie des linken inferioren 
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 temporalen Gyrus, welche in der Gruppe der Gesunden nicht feststellbar war. Es ist anzunehmen, 
dass die orbitofrontale Aktivierung der Patienten in diesem Zusammenhang auf die Geruchs-
wahrnehmung zurück zu führen ist, da der aktivierte Abschnitt des OFC als direktes Projektions-
areal des Tractus olfactorius dem sekundären olfaktorischen Kortex zugehörig ist (siehe auch 
Abschnitt 5.2). Zahlreiche bildgebende Studien förderten eine Signalerhöhung im Bereich des 
OFC in Zusammenhang mit der Wahrnehmung negativer Gerüche zu Tage, insbesondere im 
posterior lateralen Abschnitt (Anderson et al., 2003, Rolls et al., 2003) sowie im anterior lateralen 
Abschnitt (BA 11, Zald und Pardo, 1997). Signalerhöhungen im posterioren OFC wurden auch 
bei der kognitiven Valenzbeurteilung negativer Gerüche festgestellt (Royet et al., 2001). Da in 
der vorliegenden Studie die olfaktorische Stimulation am rechten Nasenloch der Versuchsteil-
nehmer appliziert wurde und die olfaktorischen Afferenzen größtenteils ispilateral verschaltet 
werden, erscheint eine stärkere rechtsseitig orbitofrontale Aktivierung durchaus plausibel. Zudem 
entspricht sie den Befunden eigener Vorstudien an gesunden Probanden, in welchen für den 
Haupteffekt Olfaktorik (negative Stimulation vs. neutrale Stimulation) ein signifikantes Signal im 
Bereich des OFC, etwas mehr inferior (bei x=40, y=38, z=-16), festgestellt wurde (Habel et al., 
eingereicht). Es fällt somit auf, dass, trotz der vergleichbaren subjektiven Ratings beider Grup-
pen, die Patienten für den Haupteffekt Emotion sowie die Interaktion zwischen Emotion und 
Kognition im Gegensatz zu den gesunden Kontrollprobanden Areale aktivieren, welche mit der 
Wahrnehmung und Empfindung negativer Stimuli und Emotionen assoziiert werden.  
Das umgekehrte Masking für den Interaktionseffekt zur Untersuchung der Mehraktivierung der 
Gesunden ergab extensive bilaterale Aktivierungsmuster, insbesondere im Bereich des rechten 
Gyrus frontalis medius, des Präcuneus bilateral, des linken Cerebellums, des superioren tempora-
len Gyrus bilateral, des linken parahippocampalen Gyrus sowie des rechten Hippocampus (siehe 
Tabelle IV). Erwartungsgemäß (Hypothese C) fand sich somit bei den gesunden Kontrollproban-
den eine Signalerhöhung im medialen Präfrontalkortex, welche bei den Patienten nicht zu Tage 
trat. Die hypothetisierte Signalerhöhung im Bereich des anterioren Gyrus Cinguli blieb jedoch 
aus.  
Neben signifikanten Aktivierungsmustern im Bereich des medialen Präfrontalkortex, des Präcu-
neus sowie des Cerebellums erbrachte das Masking für den Interaktionseffekt bei den Gesunden 
im Gegensatz zu den Patienten ein signifikantes Signal für den Gyrus temporalis superior, den 
Gyrus parahippocampalis sowie den Hippocampus und somit für Areale, welchen im Allgemei-
nen eine starke Beteiligung an olfaktorischen Verarbeitungsprozessen zugeschrieben wird. Der 
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 rostrale Bereich des Gyrus parahippocampalis bildet, wie beschrieben, den piriformen Kortex und 
unterhält Verschaltungen mit dem Gyrus dentatus und der CA1-Region des Hippocampus, so 
dass sowohl dem Gyrus parahippocampalis als auch dem Hippocampus eine relevante Rolle bei 
der Geruchswahrnehmung zukommt. Die fehlende parahippocampale Aktivierung in der Gruppe 
der Patienten entspricht dem Resultat der PET-Studie von Crespo-Facorro und Mitarbeitern 
(2001), in welcher neben einer Minderaktivierung in der linken anterioren Insula, dem linken 
Gyrus temporalis superior und dem linken Cerebellum ein signifikant geringerer Blutfluss im 
Bereich des Gyrus parahippocampalis bei Patienten im Vergleich zu Gesunden festgestellt wurde.  
Zum aktuellen Zeitpunkt existieren, wie erwähnt, lediglich einige wenige Studien zur Untersu-
chung emotional-kognitiver Interaktionsprozesse. Interessanterweise fanden jedoch zwei fMRT- 
Studien, welche ihren Fokus auf die Untersuchung emotional-kognitiver Interaktionsprozesse 
richteten, für den Interaktionseffekt eine signifikante Signalerhöhung im Bereich des Gyrus fron-
talis medius. In der bereits beschriebenen Studie von Perlstein und Kollegen aus dem Jahre 2002 
(siehe auch Abschnitt 6.3.2.3), in der die Versuchsteilnehmer eine n-back Aufgabe bestehend aus 
positiven und negativen Bildern des IAPS zu bearbeiten hatten, fand sich für die Interaktion 
Emotion x Arbeitsgedächtnis (1-back) eine signifikant erhöhte Aktivierung im Bereich des dorso-
lateralen Gyrus frontalis medius, deren Aktivierungsmaximum bei x=36, y=29, z=28 lag und so 
mit dem Aktivierungsmaximum der vorliegenden Studie nahezu übereinstimmt (siehe Tabelle 
IV). Und auch Teasdale und Mitarbeiter (1999) fanden in einer fMRT-Studie zur Untersuchung 
emotional-kognitiver Interaktionsprozesse für die negativ emotionale Interaktionsbedingung ein 
signifikantes Signal im dorsolateralen Gyrus frontalis medius, dessen Aktivierungsmaximum bei 
x=32, y=36, z=26 lag und sich so ebenfalls mit dem Aktivierungsmaximum der vorliegenden 
Studie quasi deckt. Folglich mehren sich die Hinweise darauf, dass der Gyrus frontalis medius 
eine zentrale Rolle bei der Integration emotionaler und kognitiver Verarbeitungsprozesse spielt.  
Auch Präcuneus und Cerebellum wurden jüngst in einer Studie zur Interaktion emotional-
kognitiver Verarbeitungsprozesse mit depressiven Patienten als integrationssensitiv isoliert (Ku-
mari et al., 2003). So fand sich in einem Paradigma zur kognitiven Generierung affektiver Zu-
stände in der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden für die Interaktionsbedingung unter ande-
rem eine signifikante Aktivierung im Bereich des Präcuneus und des Cerebellums. Und auch die 
Arbeitsgruppe um Paradiso (1999), welche die zerebralen Substrate, welche der kognitiven Eva-
luation emotionaler Stimuli zugrunde liegen, untersuchte, fand ein signifikantes Signal im superi-
oren Bereich des Cerebellums sowie im rechten Präcuneus während der kognitiven Evaluation 
 132
 negativ valenter Stimuli. Wenngleich die Studien aus den bereits genannten Gründen nur unter 
Vorbehalt miteinander in Beziehung gesetzt werden können, so deuten doch jüngste Befunde 
sowie die vorliegende Studie auf ein Netzwerk verschiedener Areale (v.a. medial-frontale, zere-
belläre sowie anterior zinguläre Areale) hin, welches bei der Integration emotionaler und kogniti-
ver Verarbeitungsprozesse bei gesunden Personen ein Rolle zu spielen scheint und bei Patienten 
mit Schizophrenie gestört sein könnte.  
In der vorliegenden Studie fällt im Besonderen auf, dass die Analyse der Mehraktivierung der 
gesunden Probanden deutlich extensivere Aktivierungsmuster zu Tage förderte als die Analyse 
der Mehraktivierung der Patienten. Auch dieser Befund kann als Hinweis auf eine gestörte Integ-
ration der unterschiedlichen Prozesse gewertet werden. Das in Abschnitt 6.3.2.1 beschriebene 
Ressourcenmodell geht davon aus, dass Emotionen Verarbeitungsressourcen verbrauchen, die 
sodann nicht mehr für kognitive Prozesse zur Verfügung stehen. In Anbetracht der Analysen zum 
Haupteffekt Arbeitsgedächtnis, welche extensive Mehraktivierungen in der Gruppe der Gesunden 
erbrachten, erscheint die Mehraktivierung der Gesunden für die Interaktion Emotion x Arbeitsge-
dächtnis unter ressourcentheoretischer Perspektive nachvollziehbar.  
Der Befund einer fehlenden Aktivierung im Bereich des Gyrus frontalis medius in der Gruppe 
der Patienten entspricht den Erwartungen und weist nicht nur darauf hin, dass das Zusammen-
spiel unterschiedlicher Verarbeitungsprozesse bei schizophrenen Patienten verändert ist, sondern 
lässt vermuten, dass die kognitive Regulation emotionaler Prozesse bei Patienten möglicherweise 
beeinträchtigt sein könnte. Auf der Verhaltensebene ist jedoch die Arbeitsgedächtnisleistung bei-
der Gruppen in einem vergleichbaren Ausmaß durch die negative Stimmungsinduktion in Mitlei-
denschaft gezogen (bzw. zeigte sich die Gruppe der Patienten statistisch gesehen sogar weniger 
beeinträchtigt), so dass die auffälligen Aktivierungsmuster in mutmaßlich integrationssensitiven 
Arealen einen pathobiologischen Traitmarker der Erkrankung darstellen könnten.  
  
12.4 Einschränkung und Ausblick 
Auf einige Einschränkungen sollte im Rahmen der vorliegenden Studie hingewiesen werden. So 
war die Varianz im Ausprägungsgrad der Krankheitssymptomatik innerhalb der Patientengruppe, 
wie beschrieben, relativ groß. Da der Ausprägungsgrad der Krankheitssymptomatik nicht nur mit 
den Verhaltensleistungen, sondern auch mit den zerebralen Substraten in einem engen Zusam-
menhang steht, muss angenommen werden, dass die hohen Varianzen innerhalb der Patienten-
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 gruppe unter anderem hierauf zurückzuführen waren. Aus diesem Grunde sind Folgestudien an 
homogeneren Patientengruppen veranschlagt. 
Darüber hinaus wurde der Faktor Rauchverhalten aus organisatorischen Gründen zwischen den 
Gruppen nicht konstant gehalten. Da der Einfluss des Rauchverhaltens auf olfaktorische Prozesse 
zum aktuellen Zeitpunkt nicht hinreichend geklärt ist, sollte - sofern organisatorisch möglich - 
der Faktor Rauchverhalten in zukünftigen olfaktorischen Studien konstant gehalten werden. Zu-
mindest anhand der Verhaltensdaten ließ sich jedoch kein modifizierender Effekt durch den Fak-
tor Rauchverhalten nachweisen.   
Zudem konnte die Atmung in der vorliegenden Studie nicht kontrolliert werden, so dass keine an 
den Atemrhythmus gekoppelte Stimulation erfolgte. Somit kann nicht ausgeschlossen werden, 
dass die negative olfaktorische Stimulation bei einigen Versuchsteilnehmern jeweils stets mit den 
Ausatemphasen koinzidierte. Es ist nicht auszuschließen, dass dies zu einer Signalverminderung 
in einigen relevanten Arealen, insbesondere im Bereich der Amygdala, geführt hat. In geplanten 
Folgestudien sollen diese methodischen Aspekte Berücksichtigung finden.  
 
Zusammenfassung 
Im Rahmen dieser Dissertation sollte die Interaktion zwischen kognitiven und emotionalen Ver-
arbeitungsprozessen und deren zerebrale Substrate bei Patienten mit Schizophrenie untersucht 
werden. Zudem sollte geprüft werden, ob ein standardisiert-verhaltenstherapeutisches Training 
einen positiv-modifizierenden Effekt auf die hirnfunktionellen Auffälligkeiten schizophrener 
Patienten auszuüben vermag.  
Daher wurden in einer Studie zur Untersuchung des Effektes eines standardisierten Trainings auf 
die Emotionsdiskriminationsfähigkeiten schizophrener Patienten zehn subakut schizophrene Pati-
enten vor und nach einem sechswöchigen verhaltenstherapeutischen Training während der Bear-
beitung einer Emotionsdiskriminationsaufgabe mittels fMRT untersucht. Zehn Wartekontrollpa-
tienten sowie zehn gesunde Personen fungierten als Vergleichsgruppen. Auch diese wurden im 
selben zeitlichen Abstand zweimalig mittels fMRT untersucht. Erwartungsgemäß konnte dem 
Training ein positiv modifizierender Effekt bescheinigt werden. So führte das Training bei den 
Patienten zu Leistungsverbesserungen sowie zu Mehraktivierungen in funktionsrelevanten Area-
len. Foglich geben die beschriebenen Studien Hinweise darauf, dass die bekannten Auffälligkei-
ten schizophrener Patienten im Bereich der Unterscheidung und Interpretation von Gesichtsaus-
drücken durch geeignete Übungsmaßnahmen positiv modifizierbar sind. Doch stehen weitere 
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 Studien aus, um Aussagen zum Effekt standardisierter Trainingsmaßnahmen auf die Leistungen 
sowie die assoziierten zerebralen Substrate bei Patienten generalisieren zu können.   
In einer weiteren Studie wurde der Effekt negativer Stimmungsinduktion auf die Arbeitsgedächt-
nisleistung an einer Stichprobe von 17 Patienten mit Schizophrenie und 17 gesunden Kontroll-
probanden untersucht. Obgleich die Arbeitsgedächtnisleistung in beiden Gruppen durch die nega-
tive Stimmungsinduktion beeinträchtigt wurde, ließen sich bei den Patienten hirnfunktionelle 
Auffälligkeiten v.a. in Form einer fehlenden medial-präfrontalen Aktivierung für die Analyse des 
kognitiv-emotionalen Interaktionprozesses feststellen. Zudem ging die reine Arbeitsgedächtnis-
leistung bei Patienten mit Aktivierungsauffälligkeiten in einem arbeitsgedächtnistypischen fron-
to-parieto-zerebellären Netzwerk einher. Die Befunde sind somit erwartungsgemäß und bestäti-
gen die Vorbefunde zu den zerebralen Auffälligkeiten schizophrener Patienten im Zusammen-
hang mit höheren kognitiven Prozessen. Da zum aktuellen Zeitpunkt keinerlei Vorbefunde zum 
Zusammenspiel zwischen kognitiven und emotionalen Prozessen und deren zerebralen Korrelaten 
bei schizophrenen Patienten existieren, sind weitere funktionell-bildgebende Studien notwendig, 
um die vorliegenden Resultate in einen Gesamtrahmen einbinden zu können.  
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Anhang 
 
 
Tabelle I. Ergebnisse der dreifaktoriellen ANOVA (0,05 FDR korrigiert) für beide Messzeitpunkte, alle Gruppen 
und beide Emotionskategorien. Dargestellt sind die x-, y- und z-Koordinaten (Talairach), die Lateralisierung 
(L/R), die Anzahl der signifikant aktivierten Voxel (n), der T-Wert (T) sowie der Signifikanzwert (p). 
Aktivierungscluster mit weniger als zehn aktivierten Voxel wurden nicht berücksichtigt. 
T0 KONTROLLPATIENTEN TRAUER 
x y z L/R n T p Region 
30 -78 -8 R 12027 16,6 0,000 Okzipitallappen, G. okzipitalis medius, weiße Substanz 
-54 23 32 L 1507 6,85 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 9, graue Substanz 
-30 -62 53 L 721 6,24 0,000 Superiorer Parietallappen, BA 7, graue Substanz 
34 1 48 R 596 5,1 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 6, graue Substanz 
4 3 52 R 783 4,75 0,000 Frontallappen, G. frontalis medialis, BA 6, graue Substanz 
-42 -24 57 L 185 3,78 0,002 Parietallappen, weiße Substanz 
-60 -12 39 L 12 2,81 0,028 Frontallappen, G. präzentralis, BA 6, graue Substanz 
T0 KONTROLLPATIENTEN FREUDE 
x y z L/R n T p Region 
-30 -80 10 L 12855 13,71 0,000 Okzipitallappen, G. okzipitalis medius, weiße Substanz 
28 -54 51 R 1209 5,73 0,000 Parietallappen, Präcuneus, BA 7, graue Substanz 
44 13 23 L 1048 5,21 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
44 7 29 R 616 4,97 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
-34 1 59 L 52 3,58 0,003 Frontallappen, G. frontalis medius 
50 30 21 R 49 3,15 0,012 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 46, graue Substanz 
32 2 46 R 17 3,06 0,015 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
-38 -28 60 L 11 2,75 0,034 Parietallappen, BA 3, graue Substanz 
T0 TRAININGSPATIENTEN TRAUER 
x y z L/R n T p Region 
40 -74 -6 R 11670 9,71 0,000 Okzipitallappen, G. okzipitalis inferior, BA 19, graue 
Substanz 
-24 -56 47 L 310 4,95 0,000 Parietallappen, Präcuneus, BA 7, graue Substanz 
20 -54 51 R 30 3,15 0,015 Parietallappen, weiße Substanz 
-50 7 27 L 60 3,07 0,018 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
34 2 40 R 12 2,86 0,032 Frontallappen, weiße Substanz 
T0 TRAININGSPATIENTEN FREUDE 
x y z L/R n T p Region 
-12 -76 -8 L 9175 9,02 0,000 Okzipitallappen, G. lingualis 
-52 9 29 L 304 4,94 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
48 9 24 R 101 3,5 0,006 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
-4 1 57 L 52 3,45 0,007 Frontallappen, G. frontalis medialis, BA 6, graue Substanz 
40 21 -13 R 13 3,02 0,026 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
 I
 
T1 KONTROLLPATIENTEN TRAUER 
x y z L/R n T p Region 
-55 19 25 L 870 5,66 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, BA 9, graue Substanz 
-34 -54 54 L 522 5,45 0,000 Superiorer Parietallappen, BA 7, graue Substanz 
42 6 33 R 1563 5,04 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
-36 21 -3 L 285 4,85 0,000 Frontallapppen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
26 -66 46 R 360 4,67 0,000 Superiorer Parietallappen, BA 7, graue Substanz 
-2 -40 17 L 64 4,35 0,000 Corpus callosum, weiße Substanz 
-2 6 49 L 111 3,79 0,002 Frontallappen, G. frontalis superior, BA 6, graue Substanz 
40 -36 48 R 133 3,66 0,003 Inferiorer Parietallappen, weiße Substanz 
-42 3 53 L 18 3,21 0,012 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 6, graue Substanz 
T1 KONTROLLPATIENTEN FREUDE 
x y z L/R n T p Region 
22 -86 -6 R 6045 8,97 0,000 Okzipitallappen, G. lingualis, weiße Substanz 
-40 -17 54 L 295 5,4 0,000 Frontallappen, G. präzentralis, BA 4, graue Substanz 
26 -56 51 R 209 4,69 0,000 Parietallappen, Präcuneus, BA 7, graue Substanz 
0 1 52 R 144 3,82 0,003 Frontallappen, G. frontalis medialis 
-28 -50 47 L 127 3,7 0,005 Superiorer Parietallappen, weiße Substanz 
-55 19 25 L 85 3,64 0,006 Frontallappen, G. frontalis inferior, BA 9, graue Substanz 
42 14 -2 R 98 3,48 0,010 Insula, BA 13, graue Substanz 
-61 16 8 L 30 3,37 0,013 Frontallappen, G. präzentralis 
22 -25 -2 R 12 3,25 0,019 Corpus geniculatum laterale, graue Substanz 
46 4 37 R 36 3,25 0,019 Frontallappen, G. präzentralis, BA 6, graue Substanz 
55 13 25 R 17 3,06 0,031 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
T1 TRAININGSPATIENTEN TRAUER 
x y z L/R n T p Region 
-8 -91 6 L 11389 12,01 0,000 Okzipitallappen, Cuneus, weiße Substanz 
2 8 50 R 379 4,47 0,000 Frontallappen, G. frontalis superior, BA 6, graue Substanz 
-44 11 20 L 638 4,21 0,000 Frontallappen, weiße Substanz 
46 13 16 R 492 4,18 0,000 Frontallappen, weiße Substanz 
-34 -52 54 L 40 3,17 0,013 Superiorer Parietallappen, BA 7, graue Substanz 
-26 -62 38 L 21 3,13 0,015 Parietallappen, Präcuneus, weiße Substanz 
T1 TRAININGSPATIENTEN FREUDE 
x y z L/R n T p Region 
-10 -94 21 L 10778 11,77 0,000 Okzipitallappen, Cuneus, weiße Substanz 
-46 9 22 L 577 5,88 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
28 -54 52 R 397 4,28 0,000 Parietallappen, Präcuneus, BA 7, graue Substanz 
2 3 52 R 271 3,78 0,002 Frontallappen, G. frontalis medialis 
44 7 22 R 414 3,75 0,002 Frontallappen, weiße Substanz 
-52 -21 51 L 72 3,61 0,004 Parietallappen, G. postzentralis, BA 2, graue Substanz 
 II
-34 -50 45 L 69 3,31 0,009 Inferiorer Parietallappen, BA 40, graue Substanz 
-12 -15 10 L 28 3,22 0,012 Thalamus, graue Substanz 
-46 40 15 L 83 3,18 0,013 Frontallappen, G. frontalis medius 
T0 GESUNDE TRAUER 
x y z L/R n T p Region 
-40 -70 8 L 18178 17,21 0,000 Okzipitallappen, G. okzipitalis medius, weiße Substanz 
46 4 31 R 1368 8,95 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, BA 9, graue Substanz 
-46 5 27 L 2985 7,34 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, BA 9, graue Substanz 
34 -5 57 R 507 5,49 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 6, graue Substanz 
-2 8 48 L 778 5,32 0,000 Frontallappen, G. frontalis superior, BA 6, graue Substanz 
32 25 -5 R 279 4,65 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
12 -15 6 R 167 4,45 0,000 Thalamus, graue Substanz 
-20 -22 -4 L 27 3,08 0,010 Hirnstamm 
-14 -68 46 L 93 3,07 0,010 Parietallappen, Präcuneus, weiße Substanz 
-12 -15 5 L 15 3,06 0,010 Thalamus, N. lateralis ventralis, graue Substanz 
22 -6 2 R 11 2,71 0,026 N. lentiformis, Globus pallidus, graue Substanz 
-24 0 0 L 12 2,67 0,029 N. lentiformis, Putamen, graue Substanz 
T0 GESUNDE FREUDE 
x y z L/R n T p Region 
-28 -78 -8 L 12677 15,03 0,000 Okzipitallappen, G. okzipitalis medius, weiße Substanz 
-44 3 50 L 1976 9,05 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 6, graue Substanz 
46 4 35 R 812 8,59 0,000 Frontallappen, G. präzentralis, BA 6, graue Substanz 
-4 6 49 L 675 6,62 0,000 Frontallappen, G. frontalis superior 
-30 -50 47 L 1729 5,87 0,000 Inferiorer Parietallappen, weiße Substanz  
34 -3 57 R 113 5,8 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 6, graue Substanz 
-22 -25 -2 L 16 3,18 0,009 Corpus geniculatum laterale, graue Substanz 
T1 GESUNDE TRAUER 
x y z L/R n T p Region 
-38 -63 -14 L 9483 13,93 0,000 Cerebellum 
-56 19 25 L 870 5,66 0,000 Cerebellum, Frontallappen, G. frontalis inferior, BA 9, 
graue Substanz 
-34 -54 54 L 522 5,45 0,000 Superiorer Parietallappen, BA 7, graue Substanz 
-36 21 -3 L 285 4,85 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
26 -66 46 R 360 4,67 0,000 Superiorer Parietallappen, BA 7, graue Substanz 
-2 -40 17 L 64 4,35 0,000 Corpus callosum, weiße Substanz 
-2 6 49 L 111 3,79 0,002 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
40 -37 48 R 133 3,66 0,003 Inferiorer Parietallappen, BA 40, graue Substanz 
-42 3 53 L 18 3,21 0,012 Frontallappen, G. frontalis medialis, BA 6, graue Substanz 
T1 GESUNDE FREUDE 
x y z L/R n T p Region 
22 -86 -6 R 6045 8,97 0,000 Okzipitallappen,G. lingualis, weiße Substanz 
-40 -17 54 L 295 5,4 0,000 Frontallappen, G. präzentralis, BA 4, graue Substanz 
 III
26 -56 51 R 209 4,69 0,000 Parietallappen, Präcuneus, BA 7, graue Substanz 
0 1 51 R 144 3,82 0,003 Frontallappen, G. frontalis medialis 
-28 -50 47 L 127 3,7 0,005 Superiorer Parietallappen, weiße Substanz 
-55 19 25 L 85 3,64 0,006 Frontallappen, G. frontalis inferior, BA 9, graue Substanz 
42 14 -2 R 98 3,48 0,010 Insula, BA 13, graue Substanz 
-61 16 8 L 30 3,37 0,013 Frontallappen, G. präzentralis 
22 -25 -2 R 12 3,25 0,019 Corpus geniculatum laterale, graue Substanz 
46 4 37 R 36 3,25 0,019 Frontallappen, G. präzentralis, BA 6, graue Substanz 
55 15 25 R 17 3,06 0,031 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
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Tabelle II. Ergebnisse des exklusiven Maskings (Trainingspatienten vs. Kontrollpatienten) der dreifaktoriellen 
ANOVA (0,05 FDR korrigiert, Maske 0,05 unkorrigiert) für beide Messzeitpunkte und beide Emotionskategorien. 
Dargestellt sind die x-, y- und z-Koordinaten (Talairach), die Lateralisierung (L/R), die Anzahl der signifikant 
aktivierten Voxel (n), der T-Wert (T) sowie der Signifikanzwert (p). Aktivierungscluster mit weniger als zehn 
aktivierten Voxel wurden nicht berücksichtigt. 
T0 MEHRAKTIVIERUNG TRAININGSPATIENTEN TRAUER 
x y z L/R n T p Region 
8 -68 2 R 323 5,25 0,000 G. lingualis, weiße Substanz 
-24 -56 45 L 90 4,77 0,000 Parietallappen, Präcuneus, BA 7, graue Substanz 
-30 -64 -2 L 90 4,56 0,000 Okzipitallappen, weiße Substanz 
16 -87 12 R 66 4,08 0,001 Okzipitallappen, Cuneus, weiße Substanz 
38 -55 -7 R 40 3,71 0,003 Okzipitallappen, weiße Substanz 
-26 -79 13 L 14 3,38 0,007 Okzipitallappen, Cuneus, weiße Substanz 
36 -75 15 R 23 3,26 0,011 Okzipitallappen, G. okzipitalis medius, weiße Substanz 
-18 -60 -2 L 10 3,12 0,016 Okzipitallappen, G. lingualis, BA 19, graue Substanz 
34 2 40 R 11 2,86 0,032 Frontallappen, weiße Substanz 
T0 MEHRAKTIVIERUNG TRAININGSPATIENTEN FREUDE 
x y z L/R n T p Region 
2 -70 7 R 390 4,99 0,000 Okzipitallappen 
-54 7 29 L 48 4,62 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
-44 13 33 L 27 3,67 0,004 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
-4 1 57 L 48 3,45 0,007 Frontallappen, G. frontalis medialis, BA 6, graue Substanz 
40 21 -13 R 13 3,02 0,026 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
T1 MEHRAKTIVIERUNG TRAININGSPATIENTEN TRAUER  
x y z L/R n T p Region 
32 -50 52 R 54 4,29 0,000 Superiorer Parietallappen, BA 7, graue Substanz 
6 8 48 R 112 4,21 0,000 Frontallappen, G. frontalis superior, BA 6, graue Substanz 
46 11 16 R 53 3,97 0,001 Frontallappen, weiße Substanz 
24 -54 56 R 20 3,87 0,001 Parietallappen, weiße Substanz 
32 -41 39 R 69 3,66 0,003 Parietallappen, weiße Substanz 
-40 13 18 L 52 3,58 0,004 Frontallappen, weiße Substanz 
-50 34 9 L 16 3,28 0,009 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
-26 -62 38 L 21 3,13 0,015 Parietallappen, Präcuneus, weiße Substanz 
T1 MEHRAKTIVIERUNG TRAININGSPATIENTEN FREUDE  
x y z L/R n T p Region 
-10 -94 21 L 3490 11,77 0,000 Okzipitallappen, Cuneus, weiße Substanz 
-46 9 22 L 359 5,88 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
44 7 22 R 222 3,75 0,002 Frontallappen, weiße Substanz 
32 -39 39 R 233 3,68 0,003 Parietallappen, weiße Substanz 
-52 -21 51 L 55 3,61 0,004 Parietallappen, G. postzentralis, BA 2, graue Substanz 
48 30 21 R 31 3,53 0,005 Frontallappen, G. frontalis medius 
-12 -15 10 L 28 3,22 0,012 Thalamus, graue Substanz 
 V
46 40 15 L 83 3,18 0,013 Frontallappen, G. frontalis medius 
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Tabelle III. Ergebnisse des exklusiven Maskings (Kontrollpatienten vs. Trainingspatienten) der dreifaktoriellen 
ANOVA (0,05 FDR korrigiert, Maske 0,05 unkorrigiert) für beide Messzeitpunkte und beide Emotionskategorien. 
Dargestellt sind die x-, y- und z-Koordinaten (Talairach), die Lateralisierung (L/R), die Anzahl der signifikant 
aktivierten Voxel (n), der T-Wert (T) sowie der Signifikanzwert (p). Aktivierungscluster mit weniger als zehn 
aktivierten Voxel wurden nicht berücksichtigt. 
  
T0 MEHRAKTIVIERUNG KONTROLLPATIENTEN TRAUER  
x y z L/R n T p Region 
28 -54 52 R 860 8,71 0,000 Parietallappen, Präcuneus, BA 7, graue Substanz 
-26 -61 -14 L 92 7,17 0,000 Cerebellum 
50 -74 4 R 131 6,89 0,000 G. occipitalis medius, weiße Substanz 
-54 23 32 L 1230 6,85 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 9, graue 
Substanz 
30 -88 25 R 22 6,63 0,000 Okzipitallappen, Cuneus, BA 19, graue Substanz 
34 1 48 R 444 5,1 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 6, graue 
Substanz 
4 3 52 R 755 4,75 0,000 Frontallappen, G. frontalis medialis, BA 6, graue 
Substanz 
-30 -44 -15 L 16 4,17 0,000 Cerebellum 
-32 -67 29 L 63 4 0,001 Temporallappen, weiße Substanz 
-14 -64 11 L 47 3,91 0,001 Posteriores Cingulum, BA 30, graue Substanz 
-46 -24 57 L 185 3,78 0,002 Parietallappen, G. postzentralis, weiße Substanz 
24 -73 20 R 13 3,35 0,006 Okzipitallappen, Präcuneus, BA 31, graue Substanz 
38 8 33 R 11 3,08 0,013 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
-26 -76 26 L 13 3,07 0,014 Okzipitallappen, weiße Substanz 
-59 -12 39 L 12 2,81 0,028 Frontallappen, G. präzentralis, BA 6, graue Substanz 
T0 MEHRAKTIVIERUNG KONTROLLPATIENTEN FREUDE 
x y z L/R n T p Region 
26 -90 21 R 2775 7,91 0,000 Okzipitallappen, G. okzipitalis medius, BA 18, graue 
Substanz 
-28 -83 4 L 13 5,94 0,000 G. okzipitalis medius, weiße Substanz 
28 -54 51 R 1206 5,73 0,000 Parietallappen, Präcuneus, BA 7, graue Substanz 
-44 13 23 L 429 5,21 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
44 7 31 R 280 4,93 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
48 -51 -9 R 171 4,71 0,000 Temporallappen, weiße Substanz 
-40 34 17 L 205 3,96 0,001 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 46, graue 
Substanz 
-34 1 59 L 51 3,58 0,003 Frontallappen, G. frontalis medius 
-42 8 38 L 55 3,52 0,004 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
-46 -53 -13 L 16 3,4 0,006 Temporallappen, G. fusiformis, BA 37, graue Substanz 
-54 28 10 L 11 3,16 0,012 Frontallappen, G. frontalis inferior, BA 46, graue 
Substanz 
50 30 21 R 49 3,15 0,012 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 46, graue 
Substanz 
32 2 46 R 16 3,06 0,015 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
 VII
 
T1 MEHRAKTIVIERUNG KONTROLLPATIENTEN TRAUER  
x y z L/R n T p Region 
10 -73 13 R 583 6,01 0,000 Okzipitallappen, Cuneus, BA 23, graue Substanz 
-34 -58 53 L 261 5,38 0,000 Superiorer Parietallappen, BA 7, graue Substanz  
-48 34 26 L 156 5,26 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
42 6 33 R 984 5,04 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
-36 21 -3 L 285 4,85 0,000 Frontallappen, G. fronalis inferior, weiße Substanz 
-54 19 30 L 101 4,64 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 9, graue 
Substanz 
-2 -40 17 L 64 4,35 0,000 Corpus callosum 
46 22 21 R 50 4,03 0,001 Frontallappen, weiße Substanz 
40 -37 48 R 88 3,66 0,003 Inferiorer Parietallappen, BA 40, graue Substanz 
T1 MEHRAKTIVIERUNG KONTROLLPATIENTEN FREUDE  
x y z L/R n T p Region 
-44 -61 -14 L 57 6,26 0,000 Temporallappen, weiße Substanz 
-40 -15 56 L 171 5,22 0,000 Frontallappen, G. präzentralis, BA 4, graue Substanz 
24 -64 49 R 51 4 0,002 Superiorer Parietallappen, BA 7, graue Substanz  
-28 -50 47 L 44 3,7 0,005 Superiorer Parietallappen, weiße Substanz  
42 14 -2 R 98 3,48 0,010 Insula, BA 13, graue Substanz 
-61 16 8 L 30 3,37 0,013 Frontallappen, G. präzentralis 
22 -25 -2 R 12 3,25 0,019 Corpus geniculatum laterale 
46 4 37 R 36 3,25 0,019 Frontallappen, BA 6, G. präzentralis 
55 15 25 R 10 3,06 0,031 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
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Tabelle IV. Ergebnisse des exklusiven Maskings (Gesunde vs. Patienten, Patienten vs. Gesunde) der 
dreifaktoriellen ANOVA für die Haupteffekte Arbeitsgedächtnis und Olfaktorik (0,001 unkorrigiert) sowie für die 
Interaktion (0,01 unkorrigiert). Dargestellt sind die x-, y- und z-Koordinaten (Talairach), die Lateralisierung 
(L/R), die Anzahl der signifikant aktivierten Voxel (n), der T-Wert (T) sowie der Signifikanzwert (p). 
Aktivierungscluster mit weniger als zehn aktivierten Voxel wurden nicht berücksichtigt. 
 
HAUPTEFFEKT ARBEITSGEDÄCHTNIS MEHRAKTIVIERUNG GESUNDE 
x y z L/R n T p Region 
-50 6 42 L 2588 8,79 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
34 -41 37 R 1989 8,34 0.000 Parietallappen, weiße Substanz 
48 12 44 R 2682 7,39 0.000 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
-40 -67 -20 L 920 6,42 0,000 Cerebellum 
-2 12 46 L 478 5,81 0,000 Frontallappen, G. frontalis medialis, BA 6, graue 
Substanz 
34 -69 -20 R 563 5,66 0,000 Cerebellum 
-6 -81 -18 L 193 5,27 0,000 Cerebellum 
36 25 -5 R 218 5,04 0,000 Frontallappen, G. frontalis inferior, weiße Substanz 
-55 -46 13 L 225 4,56 0,000 Temporallappen, G. temporalis superior, BA 22, graue 
Substanz 
55 -42 11 R 94 3,8 0,000 Temporallappen, G. temporalis superior, BA 22, graue 
Substanz 
10 38 15 R 39 3,54 0,000 Anteriores Cingulum, BA 32, graue Substanz 
HAUPTEFFEKT OLFAKTORIK MEHRAKTIVIERUNG GESUNDE 
x y z L/R n T p Region 
-8 -36 24 L 55 3,99 0,000 Posteriores Cingulum 
61 -30 -15 R 16 3,7 0.000 Temporallappen, G. temporalis inferior, BA 20, graue 
Substanz 
-30 -34 26 L 27 3,68 0,000 Frontallappen, weiße Substanz 
57 -47 41 R 21 3,55 0,000 Inferiorer Parietallappen, weiße Substanz 
10 27 41 R 56 3,53 0,000 Frontallappen, G. frontalis medialis 
-22 32 22 L 12 3,27 0,001 Frontallappen, weiße Substanz 
HAUPTEFFEKT OLFAKTORIK MEHRAKTIVIERUNG PATIENTEN 
x y z L/R n T p Region 
-30 -46 23 L 28 3,56 0,000 Insula 
INTERAKTION MEHRAKTIVIERUNG GESUNDE 
x y z L/R n T p Region 
-44 22 21 L 221 3,2 0,001 Frontallappen, weiße Substanz 
26 -80 39 R 74 3,14 0,001 Parietallappen, Präcuneus, BA 19, graue Substanz 
-40 -51 23 L 64 3,1 0,001 Temporallappen, G. temporalis superior, weiße 
Substanz 
-44 3 -15 L 318 3,1 0,001 Temporallappen, weiße Substanz 
28 -37 -2 R 239 3,09 0,001 Temporallappen, Hippocampus, graue Substanz 
-12 -38 -17 L 194 3,08 0,001 Cerebellum 
-26 -78 35 L 47 2,76 0,003 Parietallappen, Präcuneus, BA 19, graue Substanz 
44 1 -14 R 48 2,73 0,004 Temporallappen, G. temporalis superior, weiße 
Substanz 
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42 -58 7 R 70 2,72 0,004 Temporallappen, G. temporalis medius, weiße 
Substanz 
-20 5 -20 L 25 2,65 0,004 Uncus, BA 34, graue Substanz 
-26 -45 4 L 28 2,64 0,005 G. parahippocampalis, weiße Substanz 
38 -20 27 R 20 2,62 0,005 Frontallappen, G. postzentralis, weiße Substanz 
-28 31 28 L 24 2,57 0,006 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
-24 6 35 L 92 2,56 0,006 Frontallappen, weiße Substanz 
-40 -67 22 L 16 2,54 0,006 Temporallappen, G. temporalis medius, weiße 
Substanz 
-42 -41 33 L 12 2,45 0,008 Parietallappen, G. supramarginalis, weiße Substanz 
-24 -22 32 L 27 2,45 0,008 Frontallappen, weiße Substanz 
INTERAKTION MEHRAKTIVIERUNG PATIENTEN 
x y z L/R n T p Region 
14 21 -8 R 156 3 0,002 Frontallappen, weiße Substanz 
34 54 -11 R 75 2,82 0,003 Frontallappen, BA 11, graue Substanz 
-50 -26 -19 L 48 2,7 0,004 Temporallappen, G. temporalis inferior, weiße 
Substanz 
-44 -29 -4 L 83 2,56 0,006 Temporallappen, weiße Substanz 
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Tabelle V. Ergebnisse des exklusiven Maskings der dreifaktoriellen ANOVA (Gesunde vs. Patienten) für den 
Haupteffekte Arbeitsgedächtnis (0,001 unkorrigiert) unter Konstanthaltung der Arbeitsgedächtnisleistung zwischen 
den Gruppen. Dargestellt sind die x-, y- und z-Koordinaten (Talairach), die Lateralisierung (L/R), die Anzahl der 
signifikant aktivierten Voxel (n), der T-Wert (T) sowie der Signifikanzwert (p). Aktivierungscluster mit weniger als 
zehn aktivierten Voxel wurden nicht berücksichtigt. 
x y z L/R n T p Region 
-36 23 30 L 212 5,88 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
-32 51 18 L 275 5,8 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
-50 10 12 L 229 5,11 0,000 Frontallappen, G. präzentralis, weiße Substanz 
-8 -78 -15 L 124 4,87 0,000 Cerebellum 
-30 -63 33 L 65 4,76 0,000 Parietallappen, weiße Substanz 
-22 -55 36 L 14 4,53 0,000 Parietallappen, Präcuneus, weiße Substanz 
-46 -52 45 L 41 4,39 0,000 Inferiorer Parietallappen, weiße Substanz 
36 27 25 R 40 4,34 0,000 Frontallappen,  weiße Substanz 
-55 -46 13 L 110 4,32 0,000 Temporallappen, G. temporalis superior, BA 22, graue 
Substanz 
34 -45 34 R 24 4,32 0,000 Parietallappen, weiße Substanz 
28 49 10 R 40 4,3 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
32 50 -13 R 120 4,21 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
46 -27 53 R 18 4,06 0,000 Parietallappen, G. postzentralis, weiße Substanz 
-48 -39 33 L 22 3,99 0,000 Pariettallappen, G. supramarginalis, weiße Substanz 
44 11 16 R 15 3,86 0,000 Frontallappen,  weiße Substanz 
-16 2 9 L 137 3,84 0,000 N. lentiformis, Putamen, graue Substanz 
22 24 52 R 11 3,82 0,000 Frontallappen, G. frontalis superior, weiße Substanz 
-38 29 2 L 33 3,65 0,000 G. frontalis inferior, weiße Substanz 
38 25 -5 R 23 3,64 0,000 G. frontalis inferior, weiße Substanz 
-42 54 -3 L 48 3,64 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, BA 10,  graue 
Substanz 
32 40 24 R 14 3,63 0,000 Frontallappen, G. frontalis medius, weiße Substanz 
-30 -67 -17 L 11 3,59 0,000 Cerebellum 
10 -11 12 R 16 3,43 0,000 Thalamus, N. ventralis lateralis, graue Substanz 
16 2 9 R 10 3,35 0,001 N. lentiformis, Putamen, graue Substanz 
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